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OZET

Bu calismada, ksanten halkasi ihtiva eden Rodamin B ve Rodamin 6G boyarmaddelerinin
etilendiamin ile reaksiyonundan 2-(2-aminoetil)-3",6"-bis (dietilamino) spiro [izoindol-1,9"-
ksanten]-3-on (1) ve 2-(2-aminoetil)-3",6"-bis (etilamino)-2",7"-dimetil[izoindol-1,9-ksanten
]-3-on (2) baslangic reaktifleri elde edilmistir. Elde edilen (1) ve (2) reaktifleri ile
benzensulfonat turevi (BS) baslangic maddelerinin reaksiyonlarindan 14 adet yeni bilesik
sentez edilmistir. Elde edilen bilesiklerin molekiler yapilari FT-IR, NMR ve HR-MS ile
aydinlatiimistir.

Anahtar Kelimeler: Benzensulfonat, Rodamin B, Rodamin 6G, Schiff Bazi.
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ABSTRACT

In this study, starting reagents 2- (2-aminoetil)-3",6"-bis (dietilamino) spiro [izoindol-1,9"-
ksanten]-3-on (1) and 2-(2-aminoetil)-3",6"-bis (etilamino)-2",7"-dimetil [izoindol-1,9-
ksanten ]-3-on(2) were obtained from the reaction of dyes Rhodamine Band Rhodamine 6G
containing xanthene ring with ethylenediamine. 14 new compounds were synthesized from
the reactions of the starting materials (1) and (2) and the starting materials of the

benzenesulfonate derivative (BS). The molecular structures of the compounds obtained were

characterized by FT-IR, NMR and HR-MS.

Keywords:Benzensulfonate, Rhodamine B, Rhodamine 6G, Schiff Base
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1.GIRI S
1.1 Boya ve Boyarmaddeler

Boya, maddelere saglamlik ve renklilik kazandirarak goze hitap eden bir hal almasini
saglar. Boya maddeleri, baglayici ile ¢ozinmemis olup karismis yapilardir. Yeterli
sayida pi(m) ve konjuge cift baglarina sahip, ayrica kromofor grubu tasiyan bilesikler
renklidir. Boyarmaddeler yapilarina goregenellikle organik ve inorganik olarak
siniflandirthr  [1]. Organik boyar maddeler, hayvanlarin derisinden ve salgi
bezlerinden bitkilerin ise, meyve, tohum, kok gibi kisimlarindan ya da bakteriler
tarafindan Uretilebilmektedir. Sentetik organik maddeler aromatik yapili; naftalin,
benzen gibi bilesikler icermektedir [2]. Pamuk, yin, ipek vb. malzemelerin
boyanmasi icin boyarmaddelerin yaklasik olarak % 80’i tekstil endistrisinde
kullaniimaktadir [3].

Boyarmaddeler kagit, deri, ilag, gida vb. sektorlerde de kullaniimaktadir.
Elektromanyetik spektrumda gorinir bolgede (400 - 700 nm arasinda) yer alan dalga
boylarindaki 1sinlari absorbe edebilen, kromofor grubuna sahip olan, yapisinda
cift/tek bag (konjuge) sistemine sahip olan ve elektronlarda rezonans gosteren

kimyasal maddeler boyar madde olarak degerlendirilir [4].
1.1.1. Kimyasal Yapilarina Gore Bazi Boyarmaddeler

Polimetin boyarmaddeler: Mavi renkte olan bu boyarmaddenin kalici 6zelligi
dustiktar. Cesitli kullanim alanlari olan bu boyar maddenin 1siga hassasiyeti [5] ve de

optik 6zellikleri mevcuttur. Renkli fotografcilik bunlardan en ¢ok bilinenidir.

Azo boyarmaddeler: Kromofor grubu yapilarinda bulunmus olan azo grubu igin
birincil aromatik aminler baslangic maddesi olarak kullaniimaktadir. igerisinde
(N=N) azo grubu bulunduran bu bilesikler sentetiktir, elektron verici grubu
yapilarinda bulundururlar. Tekstil Urlnleri ve deri boyanmasinda ¢ogunlukla

kullanthr



Arilmetin boyarmaddeler: Arilmetin ve poli(aza) metin boyarmaddelerini igerir ve
Ar-X=Ar seklindeki formulle bilinirler. Absorbsiyon sisteminin temel parcasi X ile
gosterilen gruptur. Elektrofil durumundan kaynakh degisik 6zelliklerde reaksiyon

gosterebilir.

Kukdirt boyarmaddeler: Kukirt ile dogada bulunan seliilozik yapidaki maddelerin
Isitilamasiyla elde edilmistir. Sodyum sulfur ile yapisinda aromatik amin, fenol,
kikart barindiran maddelerin, reaksiyonlarindan meydana gelen ¢oziicllerde cok az
oranda c¢ozunarligl olan organik boyarmaddelerdir. Na,S ilebazik ortamda
indirgenerek suda c¢Ozundr hale getirilebilir. Ayrica, BM-S-S-BM seklinde
sembollendirilebilir.

Karbonil boyarmaddeler: iki alt bélimden olusan bu boyarmadde indigo ve
antrakinon yapisina sahiptir. indigo boyarmaddesinden mavi renk tiretilmistir.
Antrakinon kararli olsada ¢ok cabuk indirgenerek farkl trlinleri meydana getirebilir.
Plastik, sabun bazli maddeler, ve suni ipek gibi liflerin tizerinde tutunabilirler [6].

1.1.2. Rodamin ve Kimyasal Yapisi

Floresein ve eosin boyalar gibi ksanten ailesine aitflorofor boyarmaddelere rodamin

denir. Rodaminin genel yapisi Sekil 1.1°de gosterilmistir [7].

Sekil 1.1. Rodamin Boyalarinin Molekdl Yapilari
(G= ester, bir alkil klortr, stlfonil klorur veya izosiyanat fonksiyonel gruplari)

Rodaminler, cok yuksek fotofiziksel ve fotostabilite ¢zelliklerinden dolay lazer
boyalar, floresans standartlar ve pigmentler olarak kullanilir. Son zamanlarda, yeni
sentetik formulasyonlarinin gelistirilmesi igin rodamin turevleriyle olan calismalar

biylk bir ilgi gérmeye baslamistir [8]. Rodamin boyalar sulu cozeltilerinde



maksimum emisyon, maksimum absorbsiyon, kuantum verimi ve floresans zamani

gibi farkh fotofiziksel 6zelliklere sahiptir [7].

Rodamin boyalar ksanten ailesine aittir, tercih edilen fotokimyasal ve fotofiziksel
Ozelliklerinden dolayr 6nemli floroforlardir [9-10]. Rodamin boyalar uzun dalga
boyu absorpsiyon ve emisyon maksimumu (450-700 nm), yiksek molar absorpsiyon
katsayisi ve yiksek kuantum verimine sahiptir. Reaktif tirevleri olan suksinimidil
ester, maleimid, isotiosiyanat ile biyomolekillere kovalent bag yapmak igin

uygundur [11].

1.1.2.1. Rodamin Boyalarinin Kullanim Alanlari

Rodamin boyalar genis lazer boyalar olarak proteinler, nukleik asitler, lipitler,
karbonhidratlar, toksinler, hormonlar ve diger biyomolekilleri etiketlemek icin
floresans isaretleyici, floresans mikroskobu olarak akis sitometrisi, floresans
kolerasyon spektroskopisi ve enzime bagli imminosorbent deneyinde (ELISA)
kullanilmaktadir. Ayrica, atik sularin polimerik koagulantinin kalinti seviyelerini
izlemede kullanilir. Biyolojik goruntileme, tek molekil temelli spektroskopi
kullanimlari yaninda optik mikroskopi, kirtlma sinirini asmak icin yeni fiziksel
kavramlarin pratik uygulamasinda goérev alirlar [12]. Suda ¢6ziinen koagilantlarin
seviyesinin izlenmesi icin kiguk miktarlarda floresans boyalari karistirmak ve sulu
sistemlerde polimer konsantrasyonunu belirlemek icin karisimin floresans 6zelligi
yaygin bir Ozelliktir. Diger kullanim alanlari ise; yer alti sularinda, akis izlemede
kacak tespitinde, septik ve kanalizasyon muayene ve benzeri uygulamalarda izleyici
boya olarak kullaniimaktadir [13].

1.1.2.2. Rodamin B

Rodamin B yaygin bir sekilde yin, pamuk, lif, kece, mobilya ve kozmetik gibi
urunleri iceren bircok materyalde kullanilir. Bunlarin yani sira biyolojik testlerde,
analitik ve fotokimyasal uygulamalarda ve mikrobiyolojik ¢alismalarda renklendirici
olarak kullanilmaktadir. Bununla birlikte floransan etkisi nedeni ile su yollarinin
takibi amaci ile hidrojeolojik uygulamalarda kullanilir. Bu nedenle bir¢ok sanayi,
kimyasal, biyomedikal ve fotokimyasal laboratuvarlarin atik sularinda
bulunmaktadir. Rodamin B uluslararasi renk indeks katalogunda rodamin, basic



violet 10, rodamin 610 olarak tanimlanmaktadir. Suda yuksek oranda ¢Ozulebilen
boyar maddelerdir. Genel olarak bazik 6zellikler tasiyan boyar madde grubunda yer
almakla birlikte rodamin B amfoterik 6zelligi bulunmaktadir. Bdylelikle boyar
maddelerin rengini veren kromofor gruplari molekilin katyon grubunu
olusturmaktadir. Boyar maddelerin baglanma isteklerini destekleyen oksokromlar ise
molekdllerde yer alan dimetilamino gruplaridir. Boyarmaddelerin kromofor gruplari
kuinoid halkalarla baglanmaktadirlar. Rodamin B boyar maddesi xanthene kimyasal
grubu ve fluorene alt grubunda yer alir ve ug aril halkanin ikisinde dimetiamino
grubu bir tanesinde ise karboksil grubu mevcuttur [13]. Yaygin olarak endustriyel
alanlarda, bilimsel ¢alismalarda boyarmaddelerin bilingsiz sekilde atilmasi sonucu
suda cesitli cevresel sorunlar meydan getirmektedir. Literatlr calismalarinda
bildirildigi  Gzere atik sularda dusuk dizeylerde bile ciddi problemler
olusturabildikleri gibi fotosentetik fonksiyonlari yok edebilmektedirler. Bunun yani
sira kimyasal 6zelliklerine esas alinarak bakildiginda canlilar (izerinde zararlh etkiler
ortaya cikarmaktadir. Gelistirilen ve yapilan incelemeler rodamin B’nin, agizdan
alindiginda veya deri ile temasi halinde insan ve hayvan sagligina zararlari oldugu
ispatlanmistir. Deri ile temas oldugunda ciltte, gbzde ve solumada birgok hastaliklara
yol agmaktadir. Rodamine B boyar maddesi Gzerinde yapilan bilimsel arastirma ve
calismalar da kanser riski oldugu, Greme ve sinir sistemini zarar gérmesine neden

oldugu kanitlanmistir [14-16].

1.1.2.3. Rodamin B’nin Kullanim Alani

Gida, ilag, tekstil endustrisinde kullanilmakta olup mikrobiyolojik calismalarda
tasima yonu, akis ve orani belirlemek icin renk verici boya olarak kullaniimaktadir.
Floresans 0Ozelliginden dolayr su kanallarinin izlenmesinde ve hidrojeolojik
calismalarda kullanthir. Deriyle temas yada agizdan alimi durumunda canli saghgina
zararli oldugu tespit edilmistir. Rodamin B’nin reme ve sinir sistmini etkiledigi,
kanser riski tasidigi,kronik zehirlenmelere neden oldugu yapilan calismalarla
saptanmistir [17-18]. Rodamin B’nin kapali formuli C,gH3;CIN2O3 olup molekiil
agirhigr 479,02 g/mol’dir. Etanolde ¢ozUnirlugi oldukga yulksektir. Toz seklinde

olup suda ¢ozindigunde kirmizimsi renk verir [19].



1.1.2.4. Rodamin 6G

Ticari adlari “Rodamin 590, R6G, Rh6G, C.I. Pigment Red 81, C.I. Pigment Red
169°dir. Molekdl agirhgr 479,01g/mol olup kapali formili CygH31N,O3Cl dIr.
Rodamin 6G’nin verimi ve kararliligi yliksek olup distk maliyetlidir [20]. Ksanten
tirevli olan Rodamin 6G boyarmaddeleri genellikle lazer boya olarak kullantlir [21].
AQir metal iyonlarini tanima ve algilama 0zellikleri son ddnemlerde sensor
calismalari alaninda 6nemli bir yol alarak ortaya ¢ikmistir [22]. Yapilan calismalarda
antrokinon, kumarin, rodamin,kinolin ve floresein gibi floroforun cesitli tdrlerinin
kullanimi incelenmistir [23]. Bunun yani sira molekdler etiketleme, termometre
materyali ve agir metal iyonlarinin tespitinde kemosensor olarak Rodamin 6G
tirevleri kullanilir [24]. Rodamin 6G’nin ayna gorintisine benzeyen floresans
spektrumu, uzun dalga boyunun absobsiyon bandidir [25]. Diger boyalarin
karisimiyla Rodamin 6G’nin dalga boyu arali§i genisletilebilir ve verimliligi
arttirilabilir [26]. Yuksek verimli ve ayarlanabilen lazere aktif bir ortam saglamak
icin kullanilan en yaygin boyalardan biri Rodamin 6G’dir [27]. Sekil 1.2°de Rodamin

6G’nin molekuler yapisi verilmistir.

Sekil 1.2: Rodamin 6G’nin Molekul Yapisi

1.1.3. Floresans Spektroskopisi

Uygun dalgaboylu 151k molekil tarafindan absorbe edildiginde (ekzitasyon),
molekilin elektronik durumu temel enerji seviyesinden uyariimis enerji seviyesinin
bircok titresimsel seviyesine degisebilir. Uyarilmis elektronik seviye genellikle
birinci uyarilmis singlet seviyesidir, S1. Radyasyon ile uyarma sonucu molekulln
enerjisini ortama radyasyon olarak yayma olayi fotoliminesans ya da liminesans

olarak adlandirilir. Liminesans uyarilmis enerji seviyesinin durumuna gore iKki



sekilde olabilir: floresans veya fosforesans. Floresans, i1sik ile uyarilan bir organik
molekilin birinci  uyarilmis singlet durumdan 1sima yapma olayidir. Singlet
uyartimis durumdan singlet temel hale gecerken zit yoénelimli elektronlarin
yonelimlerini degistirmeleri gerekmezken, triplet durumda bu zorunludur. Pauli
disarlama ilkesine gore ayni spin yonelimine sahip iki elektronun bir arada
bulunmasi yasaklanmistir. Triplet durumda elektronlar ‘ciftlenmemistir’ yani ayni
spin yonelimine sahiptir. Triplet seviyeden yapilan 1simalar fosforesans olarak
adlandirthr. Floresans ve fosforesans mekanizmasi ilk kez Alexander Jablonski
tarafindan Onerilen enerji seviyeleri diyagrami ile aciklanmaya galisiimistir. Born
Oppenheimer yaklasimina gore elektronlarin hareketi ¢ekirdekten ¢cok daha hizhidir.
Elektronun uyarilma ile birlikte antibag molekdler orbitaline gecisi 10-15 saniyede
gerceklesir, molekiler titresim ile kiyaslandiginda oldukg¢a hizhdir(10-10, 10-12s).
Bu gozlem Franck-Condon yasasinin temelini olusturur. Molekul uyariimis hale o
kadar hizli geger ki cekirdek koordinatlari degismez. Olusan hal Franck-Condon hali
olarak adlandirilir ve dik bir gecis vardir. Singlet uyarilmis halin en duisuk
seviyesinden emisyon 10-9 saniyede gerceklesir. Bu seviye ilk absropsiyon haline
gore yari kararh bir durum sergiler. Bu yari kararli durum uyarilmis denge hali
olarak dustnulur ve Franck-condon uyarilmis hali olarak adlandirihir [28].

Floresans yayiliminin ¢ 6nemli karakteristik Ozelligi vardir: 1. Stoke’s kaymasi
floroforun uyarma enerjisinden daha disiuk bir enerji ile yaythm vermesidir. 2.
Floresans spektrumu absorbansin ayna géruntusudur. 3. Floroforun enerjisinin bir
kismini hizlh bir sekilde ortama aktararak S1’e inmesi nedeniyle olusan emisyon

spektrumunun dalga boyu uyarma dalga boyundan bagimsizdir [29].

1.1.3.1. Floresansi Etkileyen Faktorler

Bir bilesigin floresans gosterip gdstermemesi ve floresans 1sini siddeti hem molekiil
yapisi hem de kimyasal cevreye bagl olmaktadir [39]. Bir molekilin floresans
gosterebilmesi icin ilk kosul UV veya goriinir alandaki radyasyonun
absorblanmasidir. Bu absorblama ne kadar kuvvetli olursa yayilan floresansin siddeti
de o kadar kuvvetli olur. En dusuk enerjili elektronik gecisleri nn* olan molekdllerin
hem E degerleri hem de floresans etkinlikleri yiiksek olmaktadir. Basit alifatik yapili

bilesikler absorpladiklari enerjiyi 1sin yaymaksizin harcarlar ve floresans yapmazlar.



Ketonlar, aldehitler, karboksilli asitler, amidler, esterler gibi n bagl heteroatom
iceren ve en duslk enerjili gecisleri n-p* olan bilesikler genellikle absorpladiklar
enerjiyi i¢ donusim seklinde harcarlar ve az floresans gosterirler. Polienler ve
aromatik bilesikler ile bunlarin tirevleri ise floresans gosteren bilesiklerdir. Ozellikle

dizlemsel ve kati yapida olanlarin floresans etkinligi en yuksektir [30].

1.1.4. Boya Laserlerinin Ozellikleri

Optik uyarma yapmak icin kullanilan boya laserleri; uyarma sonucu genis
spektrumda laser 1simasi yapar. Boya lazerleri bir ¢Ozucu igerisinde seyreltilerek
hazirlanmis organik bir boya maddesi olup bu boya maddesinden cikan genis
spektrumlu 1sinin  filtre edilebilmesi icin kullanilan filtreler vardir. Boya
maddesinden alinan dalga boylu 1sin demetinin istenilen bir dalga boyunun
secilebilmesi icin hazirlanmis ayar dizene@i olarak kabul edecegimiz bolimleri
vardir [31]. Uzerlerine disen 1sig1 bazi organik boya maddeleri farkli bir renkte
yeniden yayimlayabilirler. Saniyenin kesri kadar kiguktir atomlarinin uyariimis
durumda bulunma siresi [32] ayrica yayimlanan 1s1gin dar bir bantta toplanmasinin
imkanli olmamasina ragmen, boyarmaddelerin laserde kullaniimasinin amaci bu
maddelerin frekans araliginin genis bir bolmesi icinde ayarlanabilme o6zelligi
gostermelerindendir. Baska bir laserle uyarilma sonucunda Rodamin 6-G gibi
boyarmaddeler laser etkisi gosterirler. Boya molekulunin enerji seviyeleri ve bunlar

arasindaki gecisler Sekil 1.3.”de sembolik olarak gosterilmektedir.

uyanlmis titresim enerji seviyeleri

S = Singlet durum
T = Triplet durum
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Sekil 1.3: Boya molekullnin enerji seviyeleri arasindaki gegisler



Boya molekilinde EO, E1, E2,... elektronik enerji dizeylerinin yaninda bu
elektronikenerji seviyelerine ait v0, v1, v2,... titresim ve r0, rl, r2,... ddnme enerji
duzeyleri de bulunur. Bu enerji dizeyleri optik olarak uyarilan boya molekdliile
olusan 1sinimin genis bir spektruma sahip olmasini saglar. Temel durumundan baska
bir dizeye uyarilan molekil bu dizeyden ara bir diizeye cesitli dalga boylarinda
Isima yapabilir. Bu sayede dalga boylarinin bitinunu iceren genis spektrumlu bir
Isima elde edilir. Bu ise, laser boyanin bir pompalama laseri ile uyariimasi sonucu
ortaya ¢ikan 1simadir. Isima ¢izgi genisliginin dar olmasina ragmen kullanilan laser
boya maddesinden alinan 1sima fazlaca genistir. Bu genis spektrum ise, bir cok dalga
boyunu barindirmaktadir. Cesitli filtre sistemleri kullanilarak genis spektrumlu olan
laser 1simasinin cizgi genisligi daraltilabilir. Ayrica farkli ayarlama sistemleri ile

istenilen dalga boyu secilerek daraltiimis bir laser 1simasi elde edilebilir [33].

1.1.5. Schiff Bazlari

Genel formulleri RCH=NR1 olarak gosterilirler. Bir amin ile aktif karbonil grubu
iceren bilesiklerin kondenzasyonu sonucu olusan bilesikler “Schiff Bazi” olarak
tanimlanmaktadir [34]. Schiff bazinda bir ¢ift bag olusur ve bu ¢ift baga imin ya da
azometin bagi adi verilir. Burada kullanilan karbonil bilesigi aldehit ise azometin
adini alirken kullanilan karbonil bilesigi keton ise imin bagi adini alir [35-36]. lyi bir
azot donoru olarak bilinirler. Schiff Bazlari koordinasyon bilesiginin olusumu
esnasinda bu ligandlar metal iyonuna bir veya daha fazla elektron Ccifti
saglayabilirler. Schiff bazlan cok kararli, 4,5 veya 6 halkali kompleksler
olusturabilirler. Ama bunun i¢in amin grubuna muimkin oldugu kadar yakin
olmahdir. Ayrica, yer degistirebilir hidrojen atomuna sahip ikincil bir fonksiyonel
grubun bagh olmus olmasi gereklidir. Cogu kez bunu hidroksil grubu saglar [37].
Aldehitlerin primer aminlerle reaksiyonu sonucu olusan N-substittie iminler kararsiz
yapidadir. Ancak, Schiff bazlari ve bilhassa aromatik aldehitlerden olusan iminlerde
ikili bag iceren karbon atomu Uzerinde bir veya iki aril grubu bulundugu zaman,

rezonans olusumundan bu bilesikler kararl yapidadirlar [38].

Primer aminlerle imin bilesikleri olusturmada aldehitlere gore ketonlar daha gabuk
reaksiyon verirler. Cinku ketonlarin daha zor reaksiyon vermelerinin nedeni

aldehitlere oranla sterik bakimdan daha engelli bir yapiya sahip olmalarindandir [39].



Ketonlardan imin bilesiklerinin saglanabilmesi icin, katalizor segimine, uygun pH
araligi ve reaksiyon sicakliginin saglanmasigibi etmenleredikkat edilmelidir [40].

Genellikle Schiff bazlari suda ¢c6ziinmeyen Kkati bilesikler olarak bilinirler. Reaksiyon
mekanizmasl, katilma-ayrilma reaksiyonu tzerinden ilerledigi icin ¢6zicu turleri ve

ortamin pH’1 Schiff bazi bilesiklerinin olusumunda oldukca 6nemlidir.

Gunumuzde Schiff bazlarinin  olusturdugu koordinasyon bilesikleriyle c¢ok
calistimaktadir. Schiff bazi ligandlari, yapilarinda bulunan donér atomlarin sayisina
bagl olarak, yukli veya vyiksiz gruplarin meydana getirdigi ligantlar dondr
atomlarla merkez atoma baglanarak koordinasyon bilesiklerini olusturur ve boylece
etkin bir selat grubu meydana getirirler. Bunun sonucu olarak, kompleks bilesikler

olusturma istekleri artar [42].

Metal iyonlari ile secici ve 0zel reaksiyonlar verebilmesi, Schiff bazlarini asil 6nemli
yapan nedendir. Yapisinda bulunan aktif uglardan metale elektron transfer edilip,
kompleks olusturulabilir. Genel olarak, Schiff bazlari gecis metalleri ile ok kararh
kompleks olusturma yetenegine sahip olan iki ya da g disli ligand olarak bulunurlar
[43].

Metal komplekslerinin yapilarinin aydinlatilmasinda, saf halde bulunan Schiff
bazlarinin yapilarinin  kesin olarak bilinmesi ¢ok ©nemlidir. Bu sayede
komplekslesmede, kompleks olusumana olumlu veya olumsuz etki eden faktorleri
(ortam pH’1, ¢oziicu etkisi, taotomerik denge olusum dereceleri ve hidrojen baglari
gibi) aciklayabilmek icin son derece biyuk 6neme sahiptir. Ayrica Schiff bazlarinin
erime noktalari, ¢ozundrlUkleri gibi 6zellikleri de bagli gruplardan etkilenerek
degisebilir. Ornek vermek gerekirse, hidrojen baginin kuvvetini arttiran gruplar
yapiya baglandiginda Schiff bazinin erime noktasinin arttigr ve c¢ozindrligin
azaldigi gozlemlenirken, hidrojen baginin kuvvetini azaltan gruplar baglandiginda ise

erime noktasinin dustigu ve ¢ozundrltgun arttigr sonucuna ulasiimistir.

Bazi Schiff bazlarinin asit varliginda ve benzen, diklorometan, THF veya asetonitril
ortaminda, Kkatalitik etki ile olustuklari g6zlemlenmistir. Baslangic maddelerinin ise,
stokiyometrik oranlarinin farkli olmasina bagli olarak simetrik olmayan Schiff
bazlarinin olusmasina neden olurlar. Gerekli kosullar Schiff bazinin olusmasinda



saglanmassa hidroliz olarak tekrar baslangic maddelerine donusme ihtimali vardir.
Bu nedenle Schiff bazi elde edilirken, ortamda su bulunmamasi istenir ve ¢cogunlukla

susuz ortamlarda Schiff bazlariyla ¢ahisilir [44].

1.1.5.1. Schiff Bazlarinin Olusum Mekanizmasi

Schiff bazlarinin olusumu iki basamakta gerceklesir. Birinci basamakta karbonil
grubuna nikleofilik 6zellige sahip amin grubu katilir. Ardindan, azot bir proton
kaybederken, oksijene bir proton Katilir. ikinci basamakta ise ptoronlanarak —-OH’a
donisen oksijen atomu su olarak ortamdan ayrilir. Sekil 1.4°te Schiff bazinin sentez

mekanizmasi verilmistir.

\/—\ \ /NH‘.—F! \ /NIH—R L”_h

C==qQ. + HN—R T——= c —— c ——
> L 7 N 7 Nem
Aldehit va da Keton Primer Amin Dipolar ara arin Amino Alkol

- N - N 4+ HO
—H,0 B
/ \SH : / R / R
Protonlanmus Iminyum fyonu Imin
Amino alkol

Sekil 1.4: Schiff Bazinin sentez mekanizmasi

imin olusumu pH’ya baghdir. pH <3 oldugunda aminin tuzu olusur ve serbest amin
derisimi 6nemsenmeyecek kadar duser, boylece normalde hizli olan 1. Basamak
yavaslar, tepkime mekanizmasi icin hizi belirleyen basamak belirlenmis olur [45].
1.1.6. Literatiirde Rodamin Turevlerinin Sentez Calismalari

Rodamin Boyarmaddelerin Modifikasyonu

Floresans prob olarak kullanilan rodamin ttrevlerinin tg tip modifikasyonu vardir:

1- Ksanten molekiliiniin 3 ve 6 pozisyonlarindaki amino gruplarinin
modifikasyonu,
2- Karboksifenil halkasinin 4" ve/veya 5" konumlarindaki modifikasyonu,

3- 2" Konumundaki karboksilik asit grubunun modifikasyonu.
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Bazen fonksiyonlastiriimis reaktifler kullanarak kondenzasyon reaksiyonuyla
rodamin tlrevleri dogrudan hazirlanabilir. Fakat ticari olarak temin edilebilen
rodamin boyalarin modifikasyonu bazi calismalarda gerekmektedir. Tablo 1.1°de
ticari olarak temin edilebilen rodamin boyalari yer almaktadir. Rho 6Gve Rho B
oldukga ucuz olmalarindan ve bir¢cok uygulama icin en c¢ok talep edilen

boyarmaddelerdir [1].

Tablo 1.1: Ticari Olarak Temin Edilebilen Rodamin Boyarmaddeler

Rho 101 Rho B
cl
Rho 19
Rho 6G
Rho 110 Rho 123
Rho 116

1.1.6.1. Ksanten Halkasindaki Amino Gruplarinin Modifikasyonu

Boyalarin fotofiziksel 6zelliklerini amino grubunun fonksiyonlastiriimasi degistirir
ve bazen floresans kaybina bile neden olabilir. Latent (gizli) floroforlarin sentezi
icin bu oOzellik 6nemlidir. Biyolojik deneylerde atomik olmayan floroforlarin toplu
floresansi  6nemli  bilgileri  engelleyebilir [46]. Bir c¢ok yeni rodamin
tirevlerienzimatik aktivite calismalarinda [47-48], canli hicrelerde organometalik

kataliz, biyomedikal gorintileme [49] ya da kigik molekullerin [50] canli olarak
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tespitinde latent floroforlar olarak kullanilmak tzere bir ¢ok yeni rodamin turevleri
sentezlenmistir. Bu amaclarodamin boyalar arasinda en ¢ok tercih edilen Rodamin
110°dur. Nedeni ise alkil grubu tasimadigindan  amino gruplari kimyasal
reaksiyonlara daha aciktir. Karbodiimid ilebir acil klorir veya karboksilik asit
kullanarak yapilan reaksiyonlari ile modifiye islemi saglanir. Sekil 1.5°de goruldugu
gibi Rodamin 110’un asimetrik ve simetrik modifikasyonunun her ikiside bu

prosedur kullanilarak elde edilebilir [1].

0 A
(0] (2eq) R._ _N Q N_ _R
= OOy
R 0] S 0]
baz
veya (2eq) O
o (0]

aveyab @]

a) X=Cl, baz Q (0]

k) X=0H, baz, karbcdiimid

Sekil 1.5: Rodamin 110’ un Simetrik ve Asimetrik Modifikasyonu

Fenolik oksijenin nukleofilligini artirmaya ve lakton olusuma yol acanher iki amino
gruplarinin modifikasyonundan kaynaklanan istenmeyen sterik etkilesimlerdir. Bu
nedenle, rodamin turevi floresans 6zelligini kaybeder ve kromoforun konjugasyon
sistemi bozulur [1]. Sentetik florejenik amid substratlari hazirlanarakserin proteaz ve
kaspaz tahlilleri icin Rodamin 110 kullanilmistir. Kolay tespit edilebilirlik ve ayrilan
bagin ylksek reaktivitesi, sentetik substrat olarak kullanilacak olan pro-floroforun

sahip olmasi gereken 6zelliklerdir.

Sentetik substrat olarak kullanmak igin mikemmel bir tercih olarak Rodamin 110
gosterilmistir. Floresans 0zelligi yiksek olan Rodamin 110 substrat olarak
kullanildiginda floresans 6zelligini  kaybeder. Spektrumun VIS bdlgesinde
elektromanyetik 1sin1 absorplama yapabilir ve yayabilir. Ayrica, amit baglari ¢ok iyi

ayrilan bir gruptur. Konjugasyon derecesinde amit baglarinin ayrilmasiyla buyuk bir
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artis olur. Bunun sonucunda, birgok bissubstitiie peptit tirevleri sentez ve enzimatik
aktivite calismalarinda Rodamin 110 boyasi kullaniimistir [50]. Ornegin, Sitokrom
P450 aktivite tahlilleri icin Yatzeck ve arkadaslari, Rho 110 tirevi florejenik prob
hazirladilar [51].

1.1.6.2. Karboksifenil Halkasinin Modifikasyonu

Sterik engel Rodamin boyalarinin 3" ve 6° konumlarindadir. Bu yizden 4" ve 5
konumlarinda sadece reaksiyon verebilir. Ticari yollardan elde edilen rodamin
tirevlerinde kimyasal reaksiyonun saglanmasi i¢in bir veya her iki konumunda da
reaktif bir grup olmalidir. Boya etiketleme prosedirleri i¢cin Rodamin 101,
Sulforodamin B, Rodamin 110’un siksinimidil esteri, izotiyosiyanat ve maleimid
tirevleri ticari olarak satin alinir. Bunlar pahali olsalarda biyomolekdller, diger
bilesiklerin floresans etiketlenmesi ve literatiirde kolay bulunabilir olmalarindan
tercih edilmistir. N-alkil-m-aminofenoller kondenzasyonu ile konsantre H»SO4
varliginda islevsellestirilmis ftalik anhidrit ile sentezlenmistir [1]. N-hidroksi
stiksinimid ile metilik anhidritin esterlesme reaksiyonu ve 4°-5" karboksirodamin
boyasinin hazirlanmasi stiksinimid ester tlrevlerinin sentezindendir, Rodamin 101 ve
Tetra metil rodamin kullanarakn ilk olarak Menchen ve Fung suksinimidil tirevlerini

sentezlediler [1].

Cruickshank ve Bittner, yapmis olduklari bu calismada, Rodamin 110 tdrevlerini
sentezlemek amaciyla N-N’-diizopropilkarbodiimid ve N-hidroksistksinimid
kullanarak iki basamakta reaksiyonu gerceklestirdiler ve Rodamin 110 tdrevlerini
nikleotidleri etiketlemek icin kullandilar [52]. 4,5 izomerlerin her ikisinin
kondenzasyon reaksiyonuile elde edilmistir. Bu ylzden, izomer karisimi izomerik
olarak saf boyalari hazirlamak icin ayrilmalidir. Esterlesme reaksiyonundan once
genelde saflastirma islemi yapilir. Rodamin boyarmaddelerin iki yapi arasindaki asiri
benzerlik ve katyonik olmasi nedeniyle, iki izomerin ayrismasi uzun bir zaman alir
ve ugrastirici  saflastirma prosedirlerini gerektirirmektedir. Bazi uygulamalarda
izomerik olmayan saf boyalarin kullanilmasi birtakim problemler ortaya
cikarmaktadir. Farkli gruplardan ve farkli oranlardabu iki izomerin elde edilmesi
olasidir. Bu yuzden dogru sonuglara strekli ulasmak zor olabilir [53]. Corrie ve

Craik, bu sorunu asmak icin calismalar yapmustir. ilk asamada, m-
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dimetilaminofenolden 1 mol kullanilarak benzofenon tiirevi elde edildi. ikinci
asamada, nitro grubu indirgenerek ortaya ¢ikan amino gruplari korumaya alindi.
Uclincti asamada, beklenen rodamin yapisi kataliz varliginda m-dimetilamiofenoliin
bir esdegerinin reaksiyonuyla elde edilmistir. Sekil 1.6’da Corrie ve Arkadaslarinin
Sentezledigi Rodamin Tirevi Boyanin molekil yapisi verilmistir [1].

O | | O
H H
O
&0

Sekil 1.6: Corrie ve Arkadaslarinin Sentezledigi Rodamin Turevi Boya

Jackson ve arkadaslari, Silforodamin boyalarin fonksiyonlandiriimalari icin metot
ileri strduler. Fosforozoksi kloriir varlhiginda sulfonil gruplarindaki stlfonat
gruplarinin tagsinmasi, Silforodamin B ve Sdlforodamin 101 boyalarinin her
ikisininin kullanimiyla reaksiyon saglandi. Daha sonra bir amino tlrevi elde etmek
icin bu tdrevin bir diamin ile reaksiyonu yapildi. Uygun reaktifler kullanarak amino
tirevi de baska fonksiyonlara tirevlendirilebilir. Bu metot kullanilarak sulforodamin
B vesilforodamin 101’in turevleri olan tiyoller, agil halojendrler, ftalimidler,
hidrazitler, sulfonil halojentrler ve maleimidler hazirlandi. Bu metot blyik bir
dezavantaja da sahiptir. izomer karisimlari elde edilebilir ve 2 veya 4" konumunda

stlfonilklortr meydana gelebilir [54].

1.1.6.3. Karboksilik Asit Grubunun Modifikasyonu

Cincotta ve Foley, yapmis olduklari bu calismada Rodamin B’nin karboksilik asit
grubunun amitlesmesi icin, bir metot onerdiler. Bes asamadan olusan karisik bir

yontemdir. Bunlar,

a) Rodamin B etil ester ile bir alkil veya fenilaminin reaksiyonu,

b) Glasiyal Zn/asetik asit ile indirgemesi,

c) Olusan amitten gicli bir baz ile proton ayrilmasi, (BuLi)

d) Akrilat bir madde ile reaksiyonu,

e) Loko (leuco) formunun yikseltgenmesi ile istenen boya meydana gelir.
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Mayer ve Obelinner, yapmis olduklari bu ¢alismada Rodamin 6G ile POClIs’un alkil
Klorlr olusumuyla benzilaminle reaksiyonunu iceren bir yontem saptadilar. Sekil
1.7°de Mayer ve Obelinner’in Sentezledigi Rodamin Turevi Boyarmaddenin molekiil

yapisi verilmistir [55].

N
HN O\ NH
0
O
oNge N
Y Ovad

Sekil 1.7: Mayer ve Obelinner’in Sentezledigi Rodamin Turevi Boyarmadde

Arnost ve arkadaglari, yapmis olduklari bu ¢alismada ikincil aminleri baglamak icin
bir yontem onerdiler. Difenil fosforil azit kullanarak karboksilik asit grubunu aktive
ettiler [48]. ikincil aminleri baglamak icin bir yontem ileri siirdiiler. Karboksilik asit
grubunu aktive etmek icin difenil fosforil azit kullandilar [56].

Grechishnikova ve arkadaslari, yapmis olduklari calismada DCC varhginda,
Rodamin 101 ve bisteroid diol turevinin reaksiyonu araciligiyla ester konjugatini
hazirladilar [57].

1997 yilinda Czarnikc grubu tarafindan yapilan calismada, bildirilen 6n calismalar
sonrasinda, rodamin tirevlerinin sentezinde 20 tane daha farkli 6nemli gelismeler
ortaya konulmustur. Floresans 6zellik gostermeyen spirolaktam yalniz amit halkasi
acildiginda boyar madderodamin floresans 0Ozellik gosterir.  Boyarmadde
rodamindeki bu stire¢ kemosensor kavrami olarak metal iyonlarinin daha tercih
edilebilir oldugunu ortaya koymustur. Boyar madde Rodamin B tlrevinin

spirolaktam halka agilmasi yontemi Sekil 1.8°de gosterilmektedir.

Sekil 1.8: Rodamin B Turevinin Spirolaktam Halka Acilmasi Metodu
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Czarnik ve arkadaslari, yaptiklari bu calismada Rodamin B hidrazit sentezini
dikloretanda POCI3 ile Rodamin B’nin reaksiyonuyla sagladilar ve sonraki adimda
saflastirma islemi yapmadan susuz hidrazin ile reaksiyona biraktilar.Bunun sonucu
ise, Cu(ll) icin kemosensor olarak kullanilabilir. Sekil 1.9’da Czarnik ve
Arkadaslarinin Sentezledigi Boyarmaddenin molekdiler yapisi verilmistir [58].

M "
S P Si
Q N=NH;

@)

Sekil 1.9: Czarnik ve Arkadaslarinin Sentezledigi Boyarmadde

Daha sonraki yillarda, Yang ve arkadaslarinin yaptigi calismadageri sogutucu
esliginde metanolde rodamin B ile hidrazin hidratin tek asamali reaksiyonuyla ayni
molekili sentezlediler. Bu ise, peroksinitritin tanimlanmasi icin florojenik prob
olarak kullanma olasihigini gosterdi. Bununla birlikte, rodamin boyar maddelerin 2
tirevlerinin kemosensor olarak kullanimi ile ilgili yapilan yayinlarda biyuk bir
oranda yukselisin oldugu gozlenir [59]. Rodamin hidrazit tlrevlerinin yaninda,
bundan baska aldehitler [60], ketonlar, glukoz-aldoz [61], izosiyanatlar veya agil
Klorlr [62] gibi, fonksiyonel gruplariyla reaksiyona girerek turevlendirilmesi
saglanabilir. Ayrica, benzoik hidrazit ilerodamin turevleri [63], hidroksilamin [64],
o-metil hidroksilamin [65], 3-aminopropil-trietoksisilan [65], 2-aminopridin [66], 2-
bromoetilamin [67-68], etilendiamin, dietilentriaminile ayni sentetik yollardan birgok
kemosensor yapildi. Bununla birlikte son zamanlarda, yeni rodamin bazl
kemosensodrler Pb(11) [69], Fe(lll) [70], Ag(l) [71], Cu(ll) [72], Hg(I)’nin [73]
hipoklorit anyon [58] , hipokloréz asit [74] gibi devamli olarak gelisimi saglanmistir.
Ayrica, dondr olarak davranabilen kemosensorler sentezlenmistir. Bir miktar metal
iyonu ilave edildikten sonra (Cr(111), Cu(ll), Hg(ll)) spirolaktam halka a¢tima islemi

saglanir.
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Diger taraftan, bu yontem kullanilarak kati destekli kemosensorler hazirlanabilir.
Kim ve arkadaslari, Cu(ll) icin platin film ile immobilize edilmis rodamin bazli

kemosensorlerle calismislardir.

Adamczyk ve arkadaslari yaptiklari bu calismada, 2" -esterlerile birincil aminlerin
direkt reaksiyonuyla rodamin konjugatlarini hazirlamak igin bir yodntem ileri
stirmaslerdir. Sekil 1.10°da Adamczyk ve Arkadaslarinin sentezledigi molekdl yapisi

verilmistir [75].

Rhe 6G: Ry=Et, Ry=Me
Rhe 110: Ry,R4=H
Z=gesitli aminler

Sekil 1.10: Adamczyk ve Arkadaslari

Boyarmadde rodaminlerin tersiyer amit ttrevlerinin hazirlanmasi i¢in bir metot
gelistirilmistir [1]. Genellikle, floresans yapmayan rodamin boyarmaddeler
spirolaktamlar olarak bulunurlar, sadece sekonder amitler, metal katyonlarin varligi
ve asidik kosullar disinda rodamin boyalarin sekonder amitlerin biyolojik deneylerde
kullaniimasini kisitlar. Bu yizden, bilim insanlari, Rodamin B piperazin amit
tirevlerini sentezlediler. Sentez islemi icin Rodamin B laktonunun, 4 esdeger gram
saylisI piperazin ve 2 esdeger gram sayisi AI(CHs)z varliginda diklormetan ortaminda
24 saatte reaksiyonu gerceklesmesi saglandi. Sekil 1.11’de sentez semasi

verilmektedir [1].

B O

l/
" Yyt O rra
1. NaOH

a

2. AcCE?t Q
a

HN NH @+ AlMe; (2eq)

24 h (4 eq)

Sekil 1.11: Rodamin B Piperazin Amit Tirevinin Sentezi
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llerleyen zamanlarda, Rodamin B’nin sekonder amin gruplari, diger fonksiyonel
gruplara aminlerin alkilasyonu sayesinde doniisiimi yapildi [76]. Ornek vermek
gerekirse, polimerlerin boya etiketlenmesinde ve titiin mozaik virtsu ylzey degisimi

icin kullanihr [1].

Bunu saglayabilmek icin, Geng ve arkadagslari yaptiklari ¢alismalarda, rodamin
etiketli glikopolimer hazirlanmasi amaciyla bir metakrilat monomer tirevi
sentezlemistir [77]. Zincir transfer maddesi olarak kullanilmak amaciyla
laboratuvarda tersinir eklenme-parcalanma zincir transferi (RAFT) polimerizasyonu

yontemiyle bir rodamin etiketli ditiyobenzoat hazirlandi.

Nguyen ve Francis yaptiklari ¢alismalarda, Rodamin 6G ve Rodamin 101’den gelen
piperazin amit tdrevleri hazirladilar. Bu tirevlerin saflastiriimasinin  oldukca

ugrastirict ve verimi distik oldugu goéralmastdr [1].

Bossi ve arkadaslarinin yaptigi calismalarda,ylksek verimlerde Rodamin 101’in amit
tirevlerini hazirlamak icin HATU ile karboksilik grubunu aktif hale getirmislerdir
[3]. Uranyum tuzlari ailesinden bir baglayici peptit reaktifidir, HATU. Sterik
engelden dolayibaglanmanin gi¢ oldugu durumlarda ¢ok fazladir [78]. HATU’nun
molekdl yapisi Sekil 1.12°de verilmektedir.
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Sekil 1.12: HATU Molekul Yapisi
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2. MATERYAL VE METOT

2.1. Deneylerde Kullanilan Kimyasal Maddeler

Deneylerimizde kullanilan reaktifler ve ¢ozucdler, Merck, Aldrich, Fluka ve Sigma
firmalarindan temin edilmis olup analitik safliktadirlar. Reaksiyonlarda ve
saflastirma islemlerinde metil alkol, etil alkol, dietil eter v.b. organik cozlculer

kullantimustir.

2.2. Deneylerde Kullanilan Arag ve Cihazlar

Y

Heildoph marka isiticili manyetik karistirici,

Camag marka ince tabaka kromatogram lambasi (254/366 nm),
DC Alufolien Kiesegel 60 F 254 Merck TLC levhalari,
Elektrothermal 9200 marka erime noktasi cihazi,

Heildoph marka donel buharlastirici,

Niive marka FN-500 model etiiv (300°C),

Perkin Elmer Spectrum Two Model FT-IR spektrometresi (ATR),
Agilent Technologies 6224 TOF LC/MS Tam kutle analiz cihazi,
Bruker Avance 400 MHz NMR cihazi.

YV V.V V V V V V

2.3. Deneylerde Kullanilan Metotlar

Kimyasal reaksiyonlarin gidisini belirleyen en 6nemli parametreler; sicaklik, zaman,
konsantrasyon, c¢ozlclnin cinsi, katalizordur. Calismalarimizda her bir reaksiyon
icin bu parametreler g6z Onlne alinarak, ¢cok fazla yapilan denemelerle, optimum
reaksiyon sartlari belirlenmistir. Reaksiyonlar, organik kimya preparatif calisma
metotlarina g6re, geri sogutucu altinda, uygun c¢o6zicllerde reaktiflerin
kaynatilmasiyla veya oda sartlarinda karistirilmak suretiyle, yukarida belirtilen
parametreler g6z o6nunde bulundurularak gergeklestirilmistir. Reaksiyonlarin
yuriylsu ve sentezlenen drinlerin safligi ince tabaka kromatografisi (TLC) ile

kontrol edilmistir.

Sentezlenen bilesiklerin yapi aydinlatilmasinda ise;tam kdtle analizi, FT-IR, NMR

tekniklerinden faydalaniimistir.



Tam kiitle analizleri, Bilkent Universitesi UNAM’da, FT-IR analizleri, Yozgat
Bozok Universitesi Fen-Edebiyat Fakiltesi Kimya Bélumi’nde, NMR analizleri

Erciyes Universitesi Teknoloji Arastirma ve Uygulama Merkezi’nde yapilmistir.
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3. DENEYSEL CALISMALAR

3.1. Giris

Bu calismada, baslangic maddelerimiz olan, Rodamin 6G Etilendiamin (1) ve
Rodamin B(2) Etilendiamin bilesikleri, ksanten halkasi ihtiva ettiklklerinden oldukca
aktiftir.

Rodamin 6G bilesiginin, etilendiamin ile kondenzasyon reaksiyonu sonucu (1) ve
Rodamin B bilesiginin, etilendiamin ile kondenzasyon reaksiyonu sonucu (2) bilesigi
literatiire gore sentez edilmistir [75, 76].

1 bilesiginin, 2-formilfenil benzensilfonat (BS-1) ile reaksiyonu sonucu (Esra-1)
bilesigi, 2-formil-4-nitrofenil benzensulfonat (BS-2) reaskiyonu sonucu (Esra-2)
bilesigi, 2-formilfenil 4-metoksibenzensulfonat (BS-3) ile reaskiyonu sonucu (Esra-
3) bilesigi, 4-bromo-2-formilfenil benzensilfonat (BS-4) ile reaskiyonu sonucu
(Esra-4) bilesigi, 5- (dietilamino) -2-formilfenil benzensilfonat (BS-5) ile
reaskiyonu sonucu (Esra-5) bilesigi, 5- (dietilamino) -2-formilfenil 4-
metoksibenzensilfonat (BS-6) ile reaskiyonu sonucu (Esra-6) bilesigi, 2-formil-4-
nitrofenil 4-metoksibenzensulfonat (BS-7) ile reaskiyonu sonucu (Esra-7) , 4-formil-
1,3-fenilen dibenzensulfonat (BS-8) ile reaskiyonu sonucu (Esra-8) , 1- formilnaftal-

2-il benzensulfonat (BS-9) ile reaksiyonu sonucu (Esra-9) bilesigi sentez edilmistir.

2 bilesiginin, 2-formilfenil benzenstlfonat (BS-1) ile reaskiyonu sonucu (Esra-10)
bilesigi, 2-formilfenil 4-metoksibenzensulfonat (BS-3) ile reaskiyonu sonucu (Esra-
11) bilesigi, 5- (dietilamino) -2-formilfenil benzensilfonat (BS-5) ile reaskiyonu
sonucu (Esra-12) bilesigi, 5- (dietilamino) -2-formilfenil 4-metoksibenzensiilfonat
(BS-6) ile reaskiyonu sonucu (Esra-13) bilesigi, 4-formil-1,3-fenilen

dibenzenstulfonat (BS-8) ile reaskiyonu sonucu (Esra-14) bilesigi sentez edilmistir.

Bu ¢alismanin sonucunda, 14 yeni Schiff Bazi iceren bilesikler sentezlenmis ve bu
bilesiklerin yapilari FT-IR, *H-NMR, *C-NMR, HR-MS kullanilarak karakterize

edilmistir.



3.2. Baslangic Bilesiklerinin Sentezi
3.2.1. (1) Bilesiginin Sentezi

Rodamin etilendiaminin (1) baslangi¢c bilesigini elde etmek ic¢in,100 mL’lik bir
balona 1 g (2 mmol) Rodamin 6G tartildi. Uzerine 45- 50 mL etil alkol eklendi.
Isiticili-manyetik bir karistiricida ¢éziinme saglanana kadar karistirildi. Daha sonra 1
mL Etilendiamin ilave edildi. Geri sogutucuda 5-6 saat kaynatildi. Cozlici oda
kosullarinda uzaklastirildi. Elde edilen pembe renkli cokeltiye bir miktar eter
eklenerek safsizliklar giderildi. Nuge erleninde vakum altinda stizme islemi yapildi.
Etlvde kurutma islemi yapildiktan sonra bilesik elde edilir. Bilesigin (1) reaksiyon
semas! Sekil 3.2.1.*de gosterildigi gibidir [79].

D‘* O . O "E HN o NH
p + HEN/\/NHz — O O
N
<ab yegu

O
REG (M

Sekil 3.1: (1) Bilesiginin Reaksiyon Semasi

3.2.2. (2) Bilesiginin Sentezi

1 g (2 mmol) Rodamin B 100 mL’lik bir balona tartildi. Uzerine 45-50 mL etil alkol
eklenerek ¢ozildu. Uzerine 1 mL etilendiamin damla damla eklendi. Bir manyetik
karistiricida ¢coziinme saglandi. Bir geri sogutucuda 5 saat boyunca kaynatildi. Daha
sonra donel buharlastiri yardimiyla ¢ozlcl uzaklastirnildi. Kalan yagimsi triin tizerine
once 1 M HCI sonra 1 M NaOH eklendi ve néturleme islemi saglandi. Pembe renkli
bir cokelti gézlemlendi. Bu cokeltiye iki kez saf suyla yikama yapildi. Etlvde
kurumaya birakildi. Bilesigin (2) reaksiyon semasi (Sekil 3.2) asagidadir [80].
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Sekil 3.2: (2)Bilesiginin Reaksiyon Semasi

3.2.3. Benzen Sulfonat (BS) Baslangig Bilesiklerinin Genel Sentezi

BS baslangi¢c bilesiklerinin sentez reaksiyonlarinin genel semasi Sekil 3.3’te
gosterilmistir. Salisilaldehit, 2-hidroksi5-nitrobenzaldehit, 4-dietilamino
salisilaldehit, 5-Bromo salisilaldehit, 2,4-Dihidroksi benzaldehit, 2-hidroksi 1-
naftaldehit ile benzensulfonil Klorir ve 4-metoksibenzen sulfonil klorur (Ar-

SO,Cl)’nin tepkimesi sonucu diger baslangi¢ trtnleri literatire gore sentezlenmstir.

Oy _H

OsH
OH SO,Cl o
S O o5
X R
BS

X: H, Br, NOz, N(Et); R: H, OMe

Sekil 3.3: BS Bilesiklerinin Reaksiyon Genel Denklemi

3.3. BS Bilesiklerinin Sentez Yontemi

3.3.1. BS (1-8) Bilesiklerinin Sentez Yontemi

100 mL’lik bir balona salisil aldehit ve semadaki diger tiirevleri (1g) tartilir. Uzerine
bir miktar diklorometan (20 mL) ilave edilir. Coziinme tam saglanir. Uzerine
benzensulfonil klorur (0,47 g, 5 mmol), 4-metoksibenzensulfonil klorir (0.9 g)
eklenir. Manyetik karistiricida karistirilir. Uzerine damla damla trietilamin (0,5 g)
ilave edilir. Manyetik karistiricida karismaya birakilir. Yaklasik 40 dak. sonra fitre
kagidiyla filtre edilip, balonun icerisinde beklemeye birakilir. Balondaki ¢tzlcl oda

kosullarinda uzaklastirihr. Kalan yagimsi driin Gzerine eter ilave edilir ve safsizliklar
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giderilir. Nuce erleninde suzilip 50 C° etiivde kurutma isleminden sonra BS (1-8)

baslangic bilesikleri elde edilir [81 ].
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O _H 0. _H
0 0. P
o 050 L
Q o
\O 20N \O OMe
3 fermilfenil berzensiifenat S-fermil-4-nitrefenil benzensilfonat 2-fermilfenil 4-metcksibenzensiifenat
BS-1 BS-2 BS-3
O H O _H O _H
0. L 0. °
O\S//O //S/ //S/
e 4. 0
Br OMe
N(Et), N(Et);
4-kreme-2-fermilfenil benzensiifenat £- (dietilaming] -2-fermilfenil benzensifcnat £- (dietilamine] -2-fermilfenil benzensiifonat
BS54 _
BS-5 BS-6
O-_H
O\S//O
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QCH SO,CI /S\\O
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o o [
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1 mol 4-formil-1,3-fenil dibenzensulfonat
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Sekil 3.4: BS (1-8) Tdrevleri
3.3.2. BS-9 Bilesiginin Sentez Yontemi

100 mL’lik bir balona 2-hidroksi-1-naftaldehit (25 mL) konulur ve THF (15 mL)
ilave edilir. C6zunme saglandiktan sonra tizerine % 15’lik NaOH (22g, 76 mmol)
eklenir. Daha sonra 35 mL THF c¢ozeltisi igerisinde ¢ozundurulmis %15’lik NaOH
(30 mL) yavas yavas ilave edilir. Reaksiyon tuz-buz ortaminda gerceklestirilir.
Manyetik Kkaristiricida karismaya birakilir. 1 saat sonra renk degisimi gozlemlenir.

Karisim ayirma hunisine alinip Gzerine etil asetat (100 mL) ilave edilir ve iyice
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karistirillir. iki faz olusuncaya kadar beklenir. Olusan fazdan organik tabaka ayrilir.
Bu organik fazin lzerine susuz MgSQ, eklenir. Filtre kagidiyla suzuldikten sonra

oda kosullarinda kurumaya birakilhr [82].

SN OsH
OH SO,CI 'c')
OO NN Gy o
+ O

Atk 2 beeensnionet? -fonninefiabZ-i benacnsnionet

BS-9
Sekil 3.5: BS 9 Sentez Semasi

3.4. Esra(1-14) Bilesiklerinin Sentezi
3.4.1. Esra-1 Bilesiginin Sentezi

0,21 g (0.3 mol) (1) bilesigi 50 mL’lik bir balon igerisine tartilir. Uzerine 20-25 mL
civarinda metil alkol ilave edilir ve isiticil manyetik karistiricida ¢6ziinme saglandi.
Daha sonra (izerine bir spattliin ucu ile az miktarda p-tolten sulfonik asit (katalizor)
eklendi. Bir geri sogutucuda isitilip sonra Uzerine 0,15 g (0.5 mmol) BS-1 ilave
edildi. Renk, turuncu olarak gozlemlendi. Geri sogutucuda kaynamaya birakildi. 1
saat sonra filtre kagidi ile siizme islemi yapildi. 24 saat beklemeye birakildi. Cokelti
seklinde kristaller gozlemlendi. Eterde yikama islemi yapilarak safsizliklar giderildi.
Karistiricida 1 giin bekletildi. Bir nuge erleninde bir kroze yardimiyla stzildu. Elde
edilen drdn tartildi. 153 mg olarak, % 43 verimle elde edildi. 50 C° de etlivde
kurutuldu. TLC ile yapilan kontrollerde baslangic maddelerinden farkli yeni bir
bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.5, sentezlenen trinin kapali formalini (M+H™ olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) Cs1H4oN4OsSigin hesaplanan m/z: 700.8451
[M+H]"; bulunan 701.28438).
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Sekil 3.6: Esra-1 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3.7: Esra-1 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3.8: Esra-1 Bilesiginin IR Spektrumu
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Bilesigin ATR metodu ile alinmis FT-IR spektrumunda; Esra-1 bilesiginin IR
spektrumunda 3427,4 cm™’de gdzlenen sinyal N-H gerilme titresimine aittir. 3101,4-
2888 cm™’de gbzlenen sinyal aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine aittir.
1666,4 cm™ sinyal yapidaki karbonil grubuna aittir. 1620 cm™ sinyali C=N, 1574-
1515 cm™ C=C titresimlerini gostermektedir.

pm

Sekil 3.9: Esra-1 Bilesiginin *H-NMR Spektrumu

Esra-1 bilesiginin DMSO-dg’da alinan *H-NMR spektrumunda (Sekil 3.4.1.4.)
verilmistir. & = 7.80-6.93 ppm’ de ¢oklu sinyal grubu aromatik hidrojenleri (Ar-H,
C-CH, 18H), 6 = 5,12 ppm’de go6zlenen tekli sinyal azot atomuna bagh ait
hidrojenleri (NH, 2H), 6 = 3.16-3.13 ppm’de ve 3.08-2.50 ppm arasinda g6zlenen
ikili sinyal etilendiamin’e ait hidrojenleri (-N-CH,-CH,-N-, 4H), 3.28-3.23 ppm’de
gozlenen hidrojenler metil atomuna bagli metilen hidrojenlerini (CH,-CHjs, 4H), 1.85
ppm de gozlenen tekli sinyal aromatik halkaya bagli metil hidrojenlerini (CH3, 6H)
ve 1.22-1.19 ppm de gozlenen Ucli sinyal ise metilen grubuna bagh metil
hidrojenlerinin (CH,-CHjs, 6H) vermis oldugu sinyaldir.
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Esra-1

Sekil 3.10: Esra-1Bilesiginin **C-NMR Spektrumu

Esra-1 bilesiginin DMSO-dg:de alinan™*C-NMR  spektrumu sekil 3.4.1.5’de
verilmistir. d = 17.45, 14.60 ppm’de cikan sinyal, metil gruplarinin karbon atomuna,
d = 39.23 ppm’de ¢ikan sinyal metil grubuna bagh CH, karbon atomlarina aittir. & =
65.39 ve 58.91 ppm’de ¢ikan sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir.
d = 95.97 ppm’de ¢ikan sinyal spirolakton halkasinin koprii karbon atomuna ait olan
sinyaldir. 6 = 155.09-105.06 ppm araligindaki sinyaller, aromatik ve alifatik karbon
cifte baglarina aittir. 167.34 ppm’de cikan sinyal karbonil karbonunu géstermektedir.

3.4.2. Esra-2 Bilesiginin Sentezi

0,46 g (0.6 mmol) (2)bilesigi 50 mL’lik bir balon icerisine tartildi. Uzerine 20-25 mL
civarinda metil alkol ilave edildi. Bir isiticth manyetik karistiricida ¢6ziinme
saglandi. Sonra (zerine spattlin ucu ile az miktarda p-toluen stlfonik asit eklendi.
Bir geri sogutucuda isitildiktan sonra tzerine 0,16 g (0.4 mmol) BS-2 ilave edildi.
Reaksiyon 30-35 dakika sonra gerceklesti. Balon icerisinde bulanmalar ve c¢okeltiler
olustu. Renk koyu kavunici rengi olarak gézlemlendi. Bir geri sogutucuda
kaynamaya birakildi. 1 saat sonra filtre kagidiyla stizme islemi yapildi. 24 saat
beklemeye birakildi. Cokelti seklinde kristaller gozlemlendi. Eterde yikama islemi
yapilarak safsizliklar giderildi. Karistiricida 1 gin bekletildi. Daha sonra nucge

erleninde bir kroze yardimiyla stizildi. Elde edilen Grin tartildi. 220 mg olarak, %
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35 verimle elde edildi. 50 C° de etuvde kurutuldu. TLC ile yapilan kontrollerde,
Esra-2 bilesiginin baslangi¢c maddelerinden farkli, yeni bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu (Sekil 3.4.1.1), sentezlenen (riiniin kapali formdluni (M+H"
olarak) gostermektedir. (HR-MS (ESI) C41H39NsO-S icin hesaplanan m/z: 745.84266
[M+H]"; bulunan: 746.26844).
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Sekil 3.11: Esra-2 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3.12: Esra-2 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Analyst

Sekil 3.13: Esra-2 Bilesiginin IR Spektrumu

Bilesigin  ATR metodu ile alinmis FT-IR spektrumunda (Sekil 3.11) Esra-2
bilesiginin IR spektrumunda 3545-3359 cm™’de gézlenen sinyal N-H sinyali, 3076-
2870 cm™ sinyaller aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine aittir. 1635 cm™
sinyal yapidaki karbonil grubuna aittir. 1620 cm™ sinyali C=N ve 1527-1449 cm™

C=C titresimlerini gostermektedir.

Sekil 3.14: Esra-2 Bilesiginin *H-NMR Spektrumu

Esra-2 bilesiginin DMSO-dg’da alinan 'H-NMR spektrumunda (Sekil 3.13.)
verilmistir. 6 = 8.37-6.01 ppm’ de ¢oklu sinyal grubu aromatik hidrojenleri (Ar-H,C-
CH,17H), 6 = 5.04 ppm’de gozlenen sinyaller azot atomuna bagl ait hidrojenleri
(NH, 2H),0 = 3.16-3.05 ppm arasinda gozlenen sinyaller etilendiamin’e ait
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hidrojenleri (CH,-CH,, 4H) ve metil atomuna bagli metilen hidrojenleri (CH,-CHs,
4H), 1,27 ppm de gozlenen tekli sinyal aromatik halkaya bagh metil hidrojenlerini
(CHs, 6H) ve 1,21-1,18 ppm de gdzlenen ¢l sinyal ise metilen grubuna bagli metil
hidrojenlerin (CH,-CHs, 6H) vermis oldugu sinyaldir.

N\ N S
BRUKER
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Sekil 3.15: Esra-2 Bilesiginin *C-NMR Spektrumu

Esra-2 bilesiginin DMSO-dg-de alinan**C-NMR spektrumu (Sekil 3.14) verilmistir.
= 40.77-39.86 ppm araligindaki sinyaller DMSOds ¢6zlicusiine ait sinyallerdir. & =
17.35-14.57 ppm’de ¢ikan sinyal metil gruplarinin karbon atomuna aittir. & = 37.89
ppm’de cikan sinyal metil grubuna bagh CH, karbon atomlarina aittir. & = 64.7 ve
58.9 ppm’de cikan sinyaller etilendiamin grubundaki CH; karbonuna aittir. & = 95.97
ppm’de ¢ikan sinyal spirolakton halkasinin koprii karbon atomuna ait olan sinyaldir.
d = 153.92-105.92 ppm araligindaki sinyaller aromatik ve alifatik karbon cifte

baglarina aittir. 167.68 ppm’de ¢ikan sinyal, karbonil karbonunu gostermektedir.
3.4.3. Esra-3 Bilesiginin Sentezi

0,23 g (0.3 mmol) (1)bilesigi 50 mL’lik bir balon icerisine tartilir. Uzerine 20-25 mL
civarinda metil alkol ilave edilir. C6ziinme oda kosullarinda saglanmadi. Bu nedenle
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Isiticili manyetik karistiricida ¢éziinme saglandi. Sonra Gzerine spatiliin ucu ile az
miktarda p-toluen silfonik asit eklendi. Bir geri sogutucuda isitilip sonra Uzerine
0,146 g (0.4 mmol) BS-3 ilave edildi. Coziinme gerceklesti. Renk agik kahve olarak
gozlemlendi. Geri sogutucuda kaynamaya birakildi. 1 saat sonra filtre kagidiyla
stizme islemi yapildi. 24 saat beklemeye birakildi.Cozlcisu uzaklasmis yagimsi bir
urtin elde edildi. Eterde yikama islemi yapilarak safsizliklar giderildi. Karistiricida 1
gun bekletildi. Daha sonra nuce erleninde bir kroze yardimiyla stzuldi. Elde edilen
urdin tartildi. 300 mg olarak, % 75 verimle elde edildi. 50 C° de etiivde kurutuldu.
TLC ile yapilan kontrollerde baslangic maddelerinden farkli yeni bir bilesik oldugu

anlasildi.

+

HR-MS spektrumu (Sekil 3.15), sentezlenen Grtuntn kapah formalind (M+H
olarak) gostermektedir. (HR-MS (ESI) C4H42N4O6Sicin hesaplanan m/z: 730.87108
[M+H]"; bulunan 731.29412).
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Sekil 3.16: Esra-3 Bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3.17: Esra-3 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3.18: Esra-3 Bilesiginin IR Spektrumu

Bilesigin  ATR metodu ile alinmis FT-IR spektrumunda (Sekil 3.17), Esra-3
bilesiginin IR spektrumunda 3443 cm™’de gézlenen sinyal N-H sinyali, 2971-2925
cm™ sinyaller aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine aittir. 1695 cm™
sinyaliyapidaki karbonil grubuna aittir. 1619 cm™ sinyalii C=N ve 1517 cm™

sinyaliC=C titresimlerini gostermektedir.

Sekil 3.19: Esra-3 Bilesiginin *H-NMR Spektrumu

Esra-3 bilesiginin DMSO-dg’da alinan 'H-NMR spektrumunda (Sekil 3.16.)
verilmistir. & = 7.79-6.98 ppm’ de ¢oklu sinyal grubu aromatik hidrojenleri (Ar-H,C-
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CH,18H), & = 5,12-5.11 ppm’de g0zlenen sinyaller azot atomuna bagh ait
hidrojenleri (NH, 2H), 6 = 3.75 ppm arasinda g6zlenen sinyaller metoksi grubuna ait
hidrojenleri (O-CHgs, 3H), 3.14-3.93 ppm’de g0zlenen protonlar etilendiamin’e ait
hidrojenleri (CH,-CH,, 4H) ve metil atomuna bagh metilen hidrojenlerini (CH,-CHs,
4H), 1,85 ppm de gozlenen tekli sinyal aromatik halkaya bagh metil hidrojenlerini
(CHs, 6H) ve 1,22-1,16 ppm de gdzlenen ¢l sinyal ise metilen grubuna bagli metil
hidrojenlerinin (CH,-CHjs, 6H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3.20: Esra-3 Bilesiginin **C-NMR Spektrumu

Esra-3 bilesiginin DMSO-dg:de alinan™*C-NMR spektrumu verilmistir. 3 = 40.74-
39.85 ppm araligindaki sinyaller DMSO-dg c¢oziicusiine ait sinyallerdir.
Spektrumdaki sinyaller ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir. d =
14.58, 17.43 ppm’de ¢ikan sinyal metil gruplarinin karbon atomuna, 6 = 37.93
ppm’de ¢ikan sinyal metil grubuna bagh CH, karbon atomlarina aittir. & = 64.73 ve
58.91 ppm’de cikan sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. 6 =
56.27 ppm’de ¢ikan sinyal metoksi grubuna bagh OCH3 karbon atomuna aittir. & =
95.97 ppm’de ¢ikan sinyal spirolakton halkasinin kopri karbon atomuna ait olan
sinyaltir. & = 164.65-105.4 ppm arahgindaki sinyaller aromatik ve alifatik karbon
cifte baglarina aittir. 167.37 ppm’de c¢ikan sinyal karbonil karbonunu temsil

etmektedir.
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3.4.4. Esra-4 Bilesiginin Sentezi

0,23 g (0.2 mmol) (1)bilesigi 50 mL’lik bir balon igerisine tartildi. Uzerine 20-25 mL
civarinda metil alkol ilave edildi. Bir isiticih manyetik karistiricida ¢oziinme
saglandi. Sonra tzerine spatilin ucu ile az miktarda p-toluen sulfonik asit eklendi.
Bir geri sogutucuda isitilip, tzerine 0,17 g (0.5 mmol) BS-4 ilave edildi. Cézinme
gerceklesti. Renk kahverengi olarak gozlemlendi. Bir geri sogutucuda kaynamaya
birakildi. 1 saat sonra filtre kagidiyla sizme islemi yapildi. 24 saat beklemeye
birakildi. Cozicu ortamdan uzaklastildi. Olusan cokeltiye eterde yikama islemi
yapilarak safsizliklar giderildi. Karistiricida 1 gin bekletildi. Daha sonra nuce
erleninde bir kroze yardimiyla suzuldi. Elde edilen Griin tartildi. 326 mg olarak, %81
verimle elde edildi. 50 C° de etuvde kurutuldu. TLC ile yapilan kontrollerde
baslangic maddelerinden farkli yeni bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.20, sentezlenen (iriiniin kapali formiilini (M+H" olarak)
ortaya koymaktadir (HR-MS (ESI) C41H39BrN4OsSicin hesaplanan m/z: 779.74116
[M+H]"; bulunan: 780.19385).

(14| 4PCI Sean 736 e Frage150.0V E16.4.

9 71335

1 miE
[ IR

[ . | [ i ) () I | [y e | " = T . |
™ TS m ™5 i ] 5 i s w s bt %35 T s i} 55 i3 65 w s
Courds vs. MassloCharge [

Sekil 3.21: Esra-4 Bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3.23: Esra-4 Bilesiginin IR Spektrumu

Bilesigin  ATR metodu ile alinmis FT-IR spektrumunda Esra-4 bilesiginin IR
spektrumunda 3426-3355 cm™ de gozlenen N-H sinyaline aittir. 2970-2866 cm™’de
gozlenen sinyaller aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine aittir. 1657 cm™
sinyaller molekiildeki karbonil grubuna aittir. 1644 cm™ sinyali C=N ve 1621-1517

cm™ C=C titresimlerini gdstermektedir.

Sekil 3.24: Esra-4 Bilesiginin *H-NMR Spektrumu
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Esra-4 bilesiginin DMSO-ds’da alinan ‘H-NMR spektrumunda (Sekil 3.23)
verilmistir. 6 = 7.96-6.22 ppm’ de ¢oklu sinyal grubu aromatik hidrojenleri (Ar-H,C-
CH,18H) gostermektedir. & = 3.54 ppm’de gdzlenen sinyaller azot atomuna bagh ait
hidrojenleri (NH, 2H)gostermektedir. & = 3,29-3,05 ppm’de ppm arasinda g6zlenen
sinyaller etilendiamin’e ait hidrojenleri (CH,-CH,, 4H) gostermektedir. 3,28-3,23
ppm’de gozlenen protonlar metil atomuna bagli metilen hidrojenlerini (CH,-CHs,
4H) gostermektedir. 1,91 ppm de gdzlenen tekli sinyal aromatik halkaya bagl metil
hidrojenlerini (CHs, 6H) goOstermektedir. 1,35 ppm de gozlenen ucli sinyal ise
metilen grubuna bagl metil hidrojenlerinin (CH,-CHs, 6H) sinyalidir.
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Sekil 3.25: Esra-4 Bilesiginin **C-NMR Spektrumu

Esra-4 bilesiginin DMSO-dg’da alinan**C-NMR spektrumu (Sekil 3.24) verilmistir.
d = 14.75, 16.71 ppm’de cikan sinyal metil gruplarinin karbon atomuna aittir. & =
38.8 ppm’de ¢ikan sinyal metil grubuna bagh CH, karbon atomlarina aittir. 6 = 64.94
ve 40.64 ppm’de ¢ikan sinyalleretilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. 6 =
96.54 ppm’de cikan sinyal spirolakton halkasinin kopru karbon atomuna ait olan
sinyaldir. & = 153.91-105.99 ppm araligindaki sinyaller aromatik ve alifatik karbon
cifte baglarina aittir. 163.3 ppm’de ¢ikan sinyal karbonil karbonunu géstermektedir.

3.4.5. Esra-5 Bilesiginin Sentezi

0,12 g (0.1 mmol) (1)bilesigi 50 mL’lik bir balon igerisine tartildi. Uzerine 20-25 mL
civarinda metil alkol ilave edildi. Bir 1siticih manyetik karistiricida ¢ézlinme
saglandi. Sonra tzerine spatilin ucu ile az miktarda p-toluen sulfonik asit eklendi.

Bir geri sogutucuda 1sitilip, Gzerine 0,085 g (0.2 mmol) BS-5 ilave edildi. Bir geri
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sogutucuda kaynamaya birakildi. 1 saat sonra filtre kagidiyla sizme islemi yapildi.
24 saat beklemeye birakildi. Yagimsi bir ¢okelti elde edildi. Eterde yikama islemi
yapilarak safsizliklar giderildi. Karistiricida 1 gun bekletildi. Daha sonra nuce
erleninde bir kroze yardimiyla stizuldii. Elde edilen Uriin, hassas terazide tartildi. 100
mg olarak, % 50 verimle elde edildi. 50 C° de etlivde kurutuldu. TLC ile yapilan
kontrollerde Esra-5 bilesiginin, baslangic maddelerinden farkli yeni bir bilesik
oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.25, sentezlenen (riiniin kapali formilini (M+H" olarak)
gostermektedir. (HR-MS (ESI) CssH49NsOsSicin  hesaplanan m/z:  771.96606
[M+H]"; bulunan: 772.35710).
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Bilesigin ATR metodu ile alinmis FT-IR spektrumunda Esra-5 bilesiginin IR
spektrumunda 2967-2866 cm™’de gdzlenen sinyaller aromatik ve alifatik C-H
gerilme titresimineaittir. 1690 cm™ sinyaller molekiildeki karbonil grubuna ve 1619-

1516 cm™ C=C titresimlerineaittir.

Sekil 3.29: Esra-5 Bilesiginin *H-NMR Spektrumu

Esra-5 bilesiginin CDCls’de alinan *H-NMR spektrumu (Sekil 3.27) verilmistir.
Coklu sinyal grubu aromatik ve alifatik hidrojenleri (Ar-H, C=CH, 17H)
gostermektedir. Goriilen tekli sinyal aromatik halkaya bagli metil hidrojenlerini
(CHs, 6H) gostermektedir. Gorulen ikili sinyal ise metilen grubuna bagl metil
hidrojenlerinin (CH,-CHj3, 6H) sinyalidir.
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Sekil 3.30: Esra-5 Bilesiginin “*C-NMR Spektrumu

Esra-5 bilesiginin CDCl5’de alinan'*C-NMR spektrumu verilmistir. & = 77.35,76.72
ppm arah§indaki sinyaller CDCI; ¢oziicusiine ait sinyallerdir. & = 14.77, 14.71
ppm’de cikan sinyal metil gruplarinin karbon atomuna, & = 38.40,38.32 ppm’de
¢ikan sinyal metil grubuna bagli CH, karbon atomlarina aittir. d = 64.89 ve 44.93
ppm’de c¢ikan sinyalleretilendiamin grubundakiCH, karbonuna aittir. & = 96.57
ppm’de ¢ikan sinyal spirolakton halkasinin képri karbon atomuna ait olan sinyaltir. &
= 168.16-104.44 ppm arahigindaki sinyaller aromatik ve alifatik karbon cifte

baglarina aittir. 185.35 ppm’de ¢ikan sinyal karbonil karbonunu temsil etmektedir.

3.4.6. Esra-6 Bilesiginin Sentezi

0,23 g (0.2 mmol) (1)bilesigi 50 mL’lik bir balon igerisine tartildi. Uzerine 20-25 mL
civarinda metil alkol ilave edildi. Bir isiticih manyetik karistiricida ¢ozinme
saglandi. Sonra Uzerine spatilin ucu ile az miktarda p-toluen sulfonik asit eklendi.
Bir geri sogutucuda isitilip tzerine 0,18 g (0.4 mmol) BS-6 ilave edildi. C6ziinme
gerceklesti. Geri sogutucuda kaynamaya birakildi. 1 saat sonra filtre kagidiyla sizme
islemi yapildi. 24 saat beklemeye birakildi. Cokelti seklinde kristaller gozlemlendi.
Eterde yikama islemi yapilarak safsizliklar giderildi. Karistiricida 24 saat bekletildi.

Daha sonra vakumda bir nuce erleninde, bir kroze yardimiyla stizildi. Elde edilen
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urdin tartildi. 300 mg olarak, % 75 verimle elde edildi. 50 C° de etuvde kurutuldu.
TLC ile yapilan kontrollerde baslangic maddelerinden farkli yeni bir bilesik oldugu

anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.29, sentezlenen (iriiniin kapali formiilini (M+H" olarak)
ortaya koymaktadir (HR-MS (ESI) CsHs1NsOgSicin hesaplanan m/z: 771.96606
[M+H]"; bulunan: 772.35710).
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Sekil 3.31: Esra-6 Bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3.32: Esra-6 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3.33: Esra-6 Bilesiginin IR Spektrumu

Bilesigin ATR metodu ile alinmis FT-IR spektrumunda Esra-6 bilesiginin IR
spektrumunda 2973-2869 cm™de gozlenen sinyaller aromatik ve alifatik C-H
gerilme titresimine, 1689 cm™ sinyaller molekiildeki karbonil grubuna, 1631 cm™

sinyali C=N ve 1612-1514 cm™ C=C titresimlerini temsil etmektedir.

Sekil 3.34: Esra-6 Bilesiginin'H-NMR Spektrumu

Esra-6 bilesiginin CDCl’da alinan *H-NMR spektrumunda (Sekil 3.31) verilmistir.
0 =7.94-6.22 ppm’ de ¢oklu sinyal grubu aromatik hidrojenleri (Ar-H,C-CH,17H), 6
= 3.79 ppm’de gozlenen sinyaller azot atomuna bagli ait hidrojenleri (NH, 2H),0 =
3,56-3,32 ppm’de gozlenen sinyaller metilen (CH),1,92 ppm de gozlenen tekli
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sinyal aromatik halkaya bagli metil hidrojenlerini (CH3, 6H) ve 1,17-1,06 ppm de
gozlenen tekli sinyal ise metilen grubuna bagl metil hidrojenlerinin (CH,-CHs, 6H)

vermis oldugu sinyaldir.

BRUKER
>

Sekil 3.35: Esra-6 Bilesiginin**C-NMR Spektrumu

Esra-6 bilesiginin CDClz’de  alinan®*C-NMR  spektrumu  verilmistir. &

77.37,776.73 ppm arahigindaki sinyaller CDClz ¢6zucuslne ait sinyallerdir. 9
14.76, 16.71 ppm’de c¢ikan sinyal metil gruplarinin karbon atomuna, 6 = 38.40
ppm’de ¢ikan sinyal metil grubuna bagh CH, karbon atomlarina aittir. & = 64.92 ve
41.07 ppm’de ¢ikan sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir.d =
96.58 ppm’de ¢ikan sinyal spirolakton halkasinin kdpriu karbon atomuna ait olan
sinyaltir. & = 164.12-104.58 ppm araligindaki sinyaller aromatik ve alifatik karbon
cifte baglarina aittir. 168.13 ppm’de c¢ikan sinyal karbonil karbonunu temsil

etmektedir.
3.4.7. Esra-7 Bilesiginin Sentezi

0,23 g (0.2 mmol) (1)bilesigi 50 mL’lik bir balon igerisine tartildi. Uzerine 20-25 mL
civarinda metil alkol ilave edildi. Bir isiticihl manyetik karistiricida ¢ézlinme
saglandi. Sonra tzerine spatilin ucu ile az miktarda p-toluen sulfonik asit eklendi.
Bir geri sogutucuda 1sitilip sonra tzerine 0,17 g (0.2 mmol) BS-7 ilave edildi.

Cozinme gerceklesti. Renk acik kahve olarak gozlemlendi. Geri sogutucuda
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kaynamaya birakildi. 1 saat sonra filtre kagidiyla siizme islemi yapildi. 24 saat
beklemeye birakildi. Cokelti seklinde kristaller gézlemlendi. Eterde yikama islemi
yapilarak safsizliklar giderildi. Karistiricida 24 saat bekletildi. Daha sonra vakumda
bir nuce erleninde bir kroze yardimiyla stizuldu. Elde edilen Griin tartildi. 254 mg
olarak, % 64 verimle elde edildi. 50 C°’de etlivde kurutuldu. TLC ile yapilan

kontrollerde baslangic maddelerinden farkl yeni bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.4.7.1, sentezlenen driinun kapali formalinig (M+H*
olarak) ortaya koymaktadir (HR-MS (ESI) CjH41NsOgSigin hesaplanan m/z:
775.86864 [M+H]"; bulunan: 776.27964).
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Sekil 3.36: Esra-7 Bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3.37: Esra-7 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3.38: Esra-7 Bilesiginin IR Spektrumu

Sekil 3.35’de verilen ATR metodu ile alinmis Esra-7 bilesiginin IR spektrumunda
3350- 3351 cm™*de gdzlenen sinyaller N-H gerilme titresimine, 2971-2836 cm™’de
gozlenen sinyaller aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1633 cm™ sinyal
molekiildeki karbonil grubuna, 1619 cm™ sinyali C=N ve 1532 cm™ C=C

titresimlerini temsil etmektedir.

Sekil 3.39: Esra-7 Bilesiginin *H -NMR Spektrumu

46



Esra-7 bilesiginin DMSO-dg’de alinan *H-NMR spektrumu verilmistir. & = 8.25-
6.02 ppm’ de c¢oklu sinyal grubu aromatik hidrojenleri (Ar-H, C=CH, 13H),0 = 3,78
ppm’de gozlenen tekli sinyal metoksi grubuna ait hidrojenleri (O-CHgs, 3H), & = 5.02
ppm’de gozlenen sinyaller azot atomuna bagl ait hidrojenleri (NH, 2H), 1,76 ppm de
go6zlenen tekli sinyal aromatik halkaya baglh metil hidrojenleri (CH3, 6H) ve 1,27-
1,12 ppm de gozlenen tekli sinyal ise metilen grubuna bagli metil hidrojenleri (CH,-

CHs, 6H) vermis oldugu sinyaldir.

""".“MW it | ':ilm

Sekil 3.40: Esra-7 Bilesiginin**C-NMR Spektrumu

Esra-7 bilesiginin DMSO-dg-da alinan **C-NMR spektrumu verilmistir. 5 = 40.91-
39.22 ppm araligindaki sinyaller DMSOds ¢ozlcislne ait sinyallerdir. & = 14.55 ve
17.31 ppm’de c¢ikan sinyal metil gruplarinin karbon atomuna, & = 37.89 ppm’de
¢ikan sinyal metil grubuna bagli CH, karbon atomlarina aittir. d = 64.8 ppm’de ¢ikan
sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. & = 56.40 ppm’de ¢ikan
sinyal metoksi grubuna bagli OCH3; karbon atomuna aittir.d = 95.99 ppm’de ¢ikan
sinyal spirolakton halkasinin képrii karbon atomuna ait olan sinyaltir. 6 = 165.03-
105.02 ppm araligindaki sinyaller aromatik ve alifatik karbon cifte baglarina aittir.

167.76 ppm’de ¢ikan sinyal karbonil karbonunu temsil etmektedir.
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3.4.8. Esra-8 Bilesiginin Sentezi

0,23 g (0.2 mmol) (1)bilesigi 50 mL’lik bir balon igerisine tartildi. Uzerine 20-25 mL
civarinda metil alkol ilave edildi. C6ziinme oda kosullarinda saglanamadi. Bu
nedenle bir isiticih manyetik karistiricida ¢oziinme saglandi. Sonra zerine spatiliin
ucu ile az miktarda p-toluen siilfonik asit eklendi. Bir geri sogutucuda isitilip sonra
uzerine 0,21 g (0.5 mmol) BS-8 ilave edildi. Coziinme gergeklesti. Renk portakal
rengi olarak gozlemlendi. Geri sogutucuda kaynamaya birakildi. 1 saat sonra filtre
kagidiyla stizme islemi yapildi. 1 gin beklemeye birakildi. Yadimsi bir ¢okelti
g6zlemlendi. Eterde yikama islemi yapilarak safsizliklar giderildi. Karistiricida 1 gln
bekletildi. Daha sonra vakumda, bir nuce erleninde, bir kroze yardimiyla suzalda.
Elde edilen urln tartildi. 155 mg olarak, %35 verimle elde edildi. 50 C° de etlivde
kurutuldu. TLC ile yapilan kontrollerde baslangic maddelerinden farkl yeni bir
bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.39, sentezlenen iiriiniin kapali formiilini (M+H" olarak)
ortaya koymaktadir (HR-MS (ESI) C47H44N4OsS; icin hesaplanan m/z: 857.00426
[M+H]"; bulunan: 858.27501).
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Sekil 3.41: Esra-8 Bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3.42: Esra-8 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3.43: Esra-8 Bilesiginin IR Spektrumu

Sekil 3.35’de verilen ATR metodu ile alinmis Esra-8 bilesiginin IR spektrumunda
3437-3362 cm™de gozlenen sinyaller N-H gerilme titresimine, 2969-2867 cm™’de
gozlenen sinyaller aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1676 cm™ sinyal
molekiildeki karbonil grubuna, 1620 cm™ sinyali C=N ve 1515-1449 cm™ C=C

titresimlerini temsil etmektedir.
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ekil 3.44: Esra-8 Bilesiginin'H-NMR Spektrumu
3 Y

Esra-8 bilesiginin CDCls’de alinan *H-NMR spektrumu verilmistir. 3 = 8.20-5.98
ppm’ de coklu sinyal grubu aromatik hidrojenleri (Ar-H, C=CH, 22H),60 = 3,37
ppm’de gozlenen tekli sinyal azot atomuna bagli ait hidrojenleri (NH, 3H),5 = 3,22-
3,20 ppm’de ve 2.54-2.46 ppm arasinda gOzlenen sinyaller etilendiamin’e ait
hidrojenleri (CH,-CH,, 4H), 3.35-3.31 ppm’de gd6zlenen hidrojenler metil atomuna
bagli metilen hidrojenlerini (CH,-CHs, 4H), 1,8 ppm de gozlenen tekli sinyaller
aromatik halkaya bagli metil hidrojenlerini (CH3, 6H) ve 1,26-1,16 ppm de gbzlenen
uclu sinyal ise metilen grubuna bagh metil hidrojenlerinin (CH,-CHs, 6H) vermis

oldugu sinyaldir.

Sekil 3.45: Esra-8 Bilesiginin**C-NMR Spektrumu
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Esra-8 bilesiginin CDCls’da alinan*C-NMR spektrumu verilmistir. § = 77.35-76.72
ppm araligindaki sinyaller CDCl3 ¢6zucusune ait sinyallerdir. 6 = 14.71 ve 16.75
ppm’de ¢ikan sinyal metil gruplarinin karbon atomuna, 6 = 37.89 ppm’de cikan
sinyal metil grubuna bagli CH, karbon atomlarina aittir. & = 65.89 ppm’de ¢ikan
sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. & = 96.60 ppm’de cikan
sinyal spirolakton halkasinin kopri karbon atomuna ait olan sinyaltir. 8 = 153.76-
104.16 ppm araligindaki sinyaller aromatik ve alifatik karbon cifte baglarina aittir.

170.32 ppm’de ¢ikan sinyal karbonil karbonunu temsil etmektedir.
3.4.9. Esra-9 Bilesiginin Sentezi

0,22 g (1)bilesigi 50 mL’lik bir balon igerisine tartildi. Uzerine 20-25 mL civarinda
metil alkol ilave edildi. Bir isiticili manyetik karistiricida ¢oziinme saglandi. Sonra
Uzerine spatilin ucu ile az miktarda p-toluen silfonik asit eklendi. Bir geri
sogutucuda 1sitilip sonra zerine 0,15 g (0.4 mmol) BS9 ilave edildi. Coziinme
gerceklesti. Geri sogutucuda kaynamaya birakildi. 1 saat sonra filtre kagidiyla siizme
islemi yapildi. 24 saat beklemeye birakildi. Cokelti seklinde kristaller g6zlemlendi.
Eterde yikama islemi yapilarak safsizliklar giderildi. Karistiricida 1 gun bekletildi.
Daha sonra vakumda, bir nuge erleninde bir kroze yardimiyla suzildi. Elde edilen
urdin tartildi. 260 mg olarak, % 70 verimle elde edildi. 50 C° de etlivde kurutuldu.
TLC ile yapilan kontrollerde baslangic maddelerinden farkli yeni bir bilesik oldugu

anlasildi.

Sekil 3.46: Esra-9 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3.47: Esra-9 Bilesiginin IR Spektrumu

Bilesigin ATR metodu ile alinmis FT-IR spektrumunda Esra-9 bilesiginin IR
spektrumunda 3547-3345 cm™ de gozlenen N-H sinyali,3061-2837 cm™’de gozlenen
sinyaller aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1657 cm™ sinyaller
molekiildeki karbonil grubuna, 1634 cm™ sinyali C=N ve 1618-1517 cm™ C=C

titresimlerini temsil etmektedir.
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Sekil 3.48: Esra-9 Bilesiginin'H-NMR Spektrumu

Esra-9 bilesiginin CDCls’de alinan *H-NMR spektrumu verilmistir. 5 = 8.96-6.23
ppm’ de ¢oklu sinyal grubu aromatik hidrojenlerini (Ar-H, C=CH, 20H), 4 = 3,55
ppm’de gozlenen sinyaller azot atomuna ait hidrojenleri (NH, 2H),d = 3,09-3,47
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ppm’de ve 3,07-3,03 ppm arasinda go0zlenen sinyaller etilendiamin’e ait
hidrojenlerini (CH,-CH,, 4H), 3,23-3,21 ppm’de g6zlenen hidrojenler metil atomuna
bagli metilen hidrojenlerini (CH»-CH3, 4H), 1,85 ppm de gozlenen tekli sinyal
aromatik halkaya bagli metil hidrojenlerini (CH3, 6H) ve 1,36-1,21 ppm de gbzlenen
uclh sinyal ise metilen grubuna bagh metil hidrojenlerinin (CH,-CH3, 6H) vermis

oldugu sinyaldir.
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Sekil 3.49: Esra-9 Bilesiginin®*C-NMR Spektrumu

Esra-9 bilesiginin CDCly’da alinan**C-NMR spektrumu Sekil 3.47 verilmistir. & =
77.39-76.75 ppm arahigindaki sinyaller CDCl3 ¢6zicusune ait sinyallerdir. 6 = 14.74
ve 16.64 ppm’de ¢ikan sinyal metil gruplarinin karbon atomuna, d = 37.89 ppm’de
cikan sinyal metil grubuna bagli CH, karbon atomlarina aittir. & = 64.92 ppm’de
96.54 ppm’de

cikan sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. &
cikan sinyal spirolakton halkasinin képri karbon atomuna ait olan sinyaltir. & =
157.52-106.20 ppm araligindaki sinyaller aromatik ve alifatik karbon cifte baglarina

aittir. 168.25 ppm’de ¢ikan sinyal karbonil karbonunu temsil etmektedir.

3.4.10. Esra-10 Bilesiginin Sentezi

0,24 g (0.2 mmol) (2)bilesigi 50 mL’lik bir balon igerisine tartildi. Uzerine 20-25 mL
civarinda metil alkol ilave edildi. Bir 1siticth manyetik Kkaristiricida ¢ézinme
saglandi. Sonra Uzerine spatilin ucu ile az miktarda p-toluen sulfonik asit eklendi.
Bir geri sogutucuda isitilip sonra Uzerine 0,13 g (0.3 mmol) BS1 ilave edildi.
Cozunme gerceklesti. Renk visne rengi olarak gozlemlendi. Bir geri sogutucuda
kaynamaya birakildi. 1 saat sonra filtre kagidiyla siizme islemi yapildi. 24 saat
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beklemeye birakildi. Cokelti seklinde kristaller gézlemlendi. Eterde yikama islemi
yapilarak safsizliklar giderildi. Karistiricida 1 gun bekletildi. Daha sonra vakumda,
bir nuce erleninde bir kroze yardimiyla stizuldi. Elde edilen Grun tartildi. 150 mg
olarak, % 40 verimle elde edildi. 50 C° de etiivde kurutuldu. TLC ile yapilan
kontrollerde baslangic maddelerinden farkli yeni bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.47 sentezlenen Uriiniin kapali formaliini (M+H" olarak)

ortaya koymaktadir (HR-MS (ESI) C3H44N4OsSicin hesaplanan m/z: 728.89826
[M+H]"; bulunan: 729.31685).
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Sekil 3.50: Esra-10 bilesiginin HR-MS spektrumu.

Tooonh : ) ¢
) K+OH0/%\(\;@4>) K o
Q o\/\NHz %\Q Q NO\/\NH o#@

2 BS-1 Esra-10

Sekil 3.51: Esra-10 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3.52: Esra-10 Bilesiginin IR Spektrumu

Bilesigin ATR metodu ile alinmis FT-IR spektrumunda Esra-10 bilesiginin IR
spektrumunda 2972-2871 cm™’de gdzlenen sinyaller aromatik ve alifatik C-H
gerilme titresimine, 1682 cm™ sinyal molekiildeki karbonil grubuna, 1614 cm™

sinyali C=N ve 1513 cm™ C=C titresimlerini temsil etmektedir.

Sekil 3.53: Esra-10 Bilesiginin'H-NMR Spektrumu

Esra-10 bilesiginin bilesiginin CDCls’de alinan *H-NMR spektrumu verilmistir. 3 =
8.21-6.18 ppm’ de c¢oklu sinyal grubu aromatik hidrojenleri (Ar-H, C=CH, 15H), 6 =
3,13-3,10 ppm’de gozlenen sinyaller etilendiamin’e ait hidrojenleri (CH,-CH,, 4H),

metil atomuna bagli metilen hidrojenleri (CH,-CHs, 8H) ve 1,18 ppm de g6zlenen
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tekli sinyal ise metilen grubuna bagh metil hidrojenlerinin (CH,-CHs, 12H) vermis

oldugu sinyaldir.
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Sekil 3.14: Esra-10 Bilesiginin*>*C-NMR Spektrumu

Esra-10 bilesiginin CDCls’de alinan**C-NMR spektrumu verilmistir. Sekil 3.52 & =
77.36-76.72 ppm arahgindaki sinyaller CDCIl; ¢06zicuslne ait sinyallerdir.
Spektrumdaki sinyaller ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir. § =
12.55 ppm’de cikan sinyal metil gruplarinin karbon atomuna, & = 41.04,39.58
ppm’de ¢ikan sinyal metil grubuna bagli CH, karbon atomlarina aittir. & = 44.4
ppm’de cikan sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. 8 = 97.75
ppm’de ¢ikan sinyal ksanten halkasinin képri karbon atomuna ait olan sinyaltir. & =
153.18-108.61 ppm araligindaki sinyaller aromatik ve alifatik karbon ¢ifte baglarina

aittir. 170.48 ppm’de ¢ikan sinyal karbonil karbonunu temsil etmektedir.

3.4.11. Esra-11 Bilesiginin Sentezi

0,24 g (0.2 mmol) (2)bilesigi 50 mL’lik bir balon igerisine tartildi. Uzerine 20-25 mL
civarinda metil alkol ilave edildi. Bir 1siticih manyetik karistiricida ¢ézinme
saglandi. Uzerine spatiiliin ucu ile az miktarda p-toluen siilfonik asit eklendi. Bir geri

sogutucuda 1sitilip sonra tzerine 0,15 g (0.6 mmol) BS3 ilave edildi. Coziinme
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gerceklesti. Bir geri sogutucuda kaynamaya birakildi. 1 saat sonra filtre kagidiyla
stizme islemi yapildi. 24 saat beklemeye birakildi. Yagimsi bir ¢cokelti gdzlemlendi.
Eterde yikama islemi yapilarak safsizliklar giderildi. Karistiricida 24 saat bekletildi.
Daha sonra vakumda bir nuce erleninde, bir kroze yardimiyla stizildi. Elde edilen
urdin tartildi. 167 mg olarak, % 42 verimle elde edildi. 50 C° de etuvde kurutuldu.
TLC ile yapilan kontrollerde baslangic maddelerinden farkli yeni bir bilesik oldugu
anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.53 sentezlenen Uriiniin kapali formiliini (M+H" olarak)
ortaya koymaktadir (HR-MS (ESI) CasH4sN4OgSicin hesaplanan m/z: 758.9224
[M+H]"; bulunan: 759.32408).

107 | +APCI Scan [0.206 min] Frag=150.0v EE.d

85 75832408
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Sekil 3.55: Esra-10 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3.56: Esra-11 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3.57: Esra-11 Bilesiginin IR Spektrumu

Bilesigin ATR metodu ile alinmis FT-IR spektrumunda Esra-11 bilesiginin IR
spektrumunda 2969-2871 cm™’de gdzlenen sinyaller aromatik ve alifatik C-H
gerilme titresimine, 1665-1613 cm™ sinyaller molekiildeki karbonil grubuna, 1613

cmsinyali C=N ve 1513 cm™ C=C titresimlerini temsil etmektedir.

Sekil 3.58: Esra-11 Bilesiginin'H-NMR Spektrumu

Esra-11 bilesiginin CDClz’de alinan *H-NMR spektrumu verilmistir. 3 = 8.74-6.45
ppm’ de ¢oklu sinyal grubu aromatik hidrojenlerini (Ar-H, C=CH, 19H), 6 = 3,37
ppm’de go6zlenen sinyaller etilendiamin’e ait hidrojenleri (CH,-CH,, 4H), metil
atomuna bagli metilen hidrojenlerini (CH,-CHs, 8H) ve 1,18 ppm de gézlenen tekli
sinyal ise metilen grubuna bagh metil hidrojenlerini (CH,-CHs, 12H) vermis oldugu

sinyaldir.
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Sekil 3.59: Esra-11 Bilesiginin**C-NMR Spektrumu

Esra-11 bilesiginin CDClz’de alinan**C-NMR spektrumu verilmistir. & = 77.39-
76.75 ppm arahgindaki sinyaller CDCl3 ¢ozlclsune ait sinyallerdir. 4 = 12.4, 15.29
ppm’de cikan sinyal metil gruplarinin karbon atomuna, & = 41.04,39.58 ppm’de
cikan sinyal metil grubuna bagh CH, karbon atomlarina aittir. & = 44.38 ppm’de
¢ikan sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. & = 53.94 ppm’de
¢ikan sinyal metoksi grubuna bagli OCH; karbon atomuna aittir. & = 65.87 ppm’de
¢ikan sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. & = 97.72 ppm’de
cikan sinyal spirolakton halkasinin képri karbon atomuna ait olan sinyaltir. & =
153.59-108.76 ppm araligindaki sinyaller aromatik ve alifatik karbon cifte baglarina

aittir. 170.43 ppm’de ¢ikan sinyal karbonil karbonunu temsil etmektedir.

3.4.12. Esra-12 Bilesiginin Sentezi

0,24 g (0.2 mmol) (2)bilesigi 50 mL’lik bir balon igerisine tartildi. Uzerine 20-25 mL
civarinda metil alkol ilave edildi. Bir 1siticih manyetik karistiricida ¢ézlinme
saglandi. Uzerine spatiiliin ucu ile az miktarda p-toluen siilfonik asit eklendi. Bir geri
sogutucuda 1sitilip sonra tzerine 0,17 g (0.5 mmol) BS5 ilave edildi. Coziinme
gerceklesti. Bir geri sogutucuda kaynamaya birakildi. 1 saat sonra filtre kagidiyla
sizme islemi yapildl. 24 saat beklemeye birakildi. Cokelti seklinde kristaller
gOzlemlendi. Eterde yikama islemi yapilarak safsizliklar giderildi. Karistiricida 24
saat bekletildi. Daha sonra vakumda bir nucge erleninde, bir kroze yardimiyla
stizuldu. Elde edilen Grun tartildi. 170 mg olarak, % 41 verimle elde edildi. 50 C° de
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etiivde kurutuldu. TLC ile yapilan kontrollerde baslangic maddelerinden farkli yeni
bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.4,12.1 sentezlenen uriinin kapah formulunia (M+H”
olarak) ortaya koymaktadir (HR-MS (ESI) C47Hs3NsOsSicin  hesaplanan m/z:
800.01922 [M+H]"; bulunan: 801.38884).

4P Sean [0 226 med Frag=150.0V E12d
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Sekil 3.60: Esra-12 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3.61: Esra-12 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3.62: Esra-12 Bilesiginin IR Spektrumu

Bilesigin ATR metodu ile alinmis FT-IR spektrumunda Esra-12 bilesiginin IR
spektrumunda 2972-2872 cm™’de gdzlenen sinyaller aromatik ve alifatik C-H
gerilme titresimine, 1674 cm™ sinyaller molekiildeki karbonil grubuna, 1633 cm™

sinyali C=N ve 1615-1515 cm™ C=C titresimlerini temsil etmektedir.

Sekil 3.63: Esra-12 Bilesiginin"H-NMR Spektrumu

Esra-12 bilesiginin CDCl’de alinan *H-NMR spektrumu verilmistir. Coklu sinyal
grubu aromatik hidrojenleri (Ar-H, C=CH, 16H), tekli sinyal etilendiamin’e ait
hidrojenleri (CH,-CH,, 4H), metil atomuna baglh metilen hidrojenlerini (CH,-CHs,
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8H) ve ikili sinyalde gozlenen ise metilen grubuna bagl metil hidrojenlerinin (CHo-

CHs, 12H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3.64: Esra-12 Bilesiginin**C-NMR Spektrumu

Esra-12 bilesiginin CDCls’de alinan**C-NMR spektrumu verilmistir. & = 77.38-
76.74 ppm arahgindaki sinyaller CDCl3 ¢Ozicusine ait sinyallerdir. = 12.41, 12.60
ppm’de cikan sinyal metil gruplarinin karbon atomuna, & = 41.17,39.56 ppm’de
¢ikan sinyal metil grubuna bagli CH, karbon atomlarina aittir. & = 44.93 ppm’de
66.56 ppm’de
cikan sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. & = 97.67 ppm’de

cikan sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. &

cikan sinyal spirolakton halkasinin kopri karbon atomuna ait olan sinyaltir. & =
170.47-103.46 ppm araligindaki sinyaller aromatik ve alifatik karbon ¢ifte baglarina

aittir. 185.11 ppm’de ¢ikan sinyal karbonil karbonunu temsil etmektedir.
3.4.13. Esra-13 Bilesiginin Sentezi

0,24 g (0.2 mmol) (2)bilesigi 50 mL’lik bir balon igerisine tartildi. Uzerine 20-25 mL
civarinda metil alkol ilave edildi. Bir isiticih manyetik karistiricida ¢oziinme
saglandi. Uzerine spatiiliin ucu ile az miktarda p-toluen sulfonik asit eklendi. Bir geri
sogutucuda 1sitilip sonra Uzerine 0,18 g (0.4 mmol) BS-6 ilave edildi. C6ziinme

gerceklesti. Geri sogutucuda kaynamaya birakildi. 1 saat sonra filtre kagidiyla siizme
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islemi yapildi. 24 saat beklemeye birakildi. Cokelti gozlemlendi. Eterde yikama
islemi yapilarak safsizliklar giderildi. Karistiricida 1 giin bekletildi. Daha sonra nucge
erleninde, bir kroze yardimiyla suzildi. Elde edilen Grln tartildi. 345 mg olarak, %
82 verimle elde edildi. 50 C° de etivde kurutuldu. TLC ile yapilan kontrollerde
baslangi¢c maddelerinden farkli yeni bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.62 sentezlenen Uriintin kapali formaliini (M+H" olarak)
ortaya koymaktadir (HR-MS (ESI) CagHs6NsOgSicin hesaplanan m/z: 830.0452
[M+H]"; bulunan: 831.40342).
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Sekil 3.65: Esra-13 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3.66: Esra-13 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3.67: Esra-13 Bilesiginin IR Spektrumu

Bilesigin ATR metodu ile alinmis FT-IR spektrumunda Esra-13 bilesiginin IR
spektrumunda 2973-2869 cm™de gozlenen sinyaller aromatik ve alifatik C-H
gerilme titresimine, 1689 cm™ sinyaller molekiildeki karbonil grubuna, 1631 cm™
sinyali C=N ve 1612-1514 cm™ C=C titresimlerini temsil etmektedir.

Sekil 3.68: Esra-13 Bilesiginin'H-NMR Spektrumu
Esra-13 bilesiginin CDCls’de alinan *H-NMR spektrumu verilmistir. 3 = 8.69-6.33

ppm’ de coklu sinyal grubu aromatik hidrojenleri (Ar-H, C=CH, 25H), 6 = 3,36

go6zlenen pikler etilendiamin’e ait hidrojenleri (CH,-CH;, 4H), metil atomuna bagl
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metilen hidrojenlerini (CH,-CHs, 8H) ve 1,08 ppm de gozlenen tekli sinyal ise

metilen grubuna bagli metil protonlarinin (CH,-CHs, 12H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3.69: Esra-13 Bilesiginin**C-NMR Spektrumu

Esra-13 bilesiginin CDCls’de alinan **C-NMR spektrumu verilmistir. = 77.37-
76.73 ppm arahgindaki sinyaller CDCl; c¢6zicuslne ait sinyallerdir. & = 12.51
ppm’de cikan sinyal metil gruplarinin karbon atomuna, & = 41.09,39.55 ppm’de
cikan sinyal metil grubuna bagh CH, karbon atomlarina aittir. & = 44.63 ppm’de
cikan sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. & = 53.94 ppm’de
¢ikan sinyal metoksi grubuna bagli OCH; karbon atomuna aittir. & = 66.52 ppm’de
¢ikan sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. & = 97.72 ppm’de
cikan sinyal spirolakton halkasinin képri karbon atomuna ait olan sinyaltir. & =
153.67-108.71 ppm araligindaki sinyaller aromatik ve alifatik karbon ¢ifte baglarina

aittir. 170.47 ppm’de ¢ikan sinyal karbonil karbonunu temsil etmektedir.

3.4.14. Esra-14 Bilesiginin Sentezi

0,24 g (0.2 mmol) (2)bilesigi 50 mL’lik bir balon igerisine tartildi. Uzerine 20-25 mL
civarinda metil alkol ilave edildi. Bir isiticih manyetik karistiricida ¢ézlinme
saglandi. Sonra Uzerine spatilin ucu ile az miktarda p-toluen sulfonik asit eklendi.
Bir geri sogutucuda 1sitilip sonra tzerine 0,23 g (0.8 mmol) BS-8 ilave edildi.

Cozunme gerceklesti. Bir geri sogutucuda kaynamaya birakildi. 1 saat sonra filtre
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kagidiyla stizme islemi yapildi. 24 saat beklemeye birakildi. Cokelti seklinde
kristaller gozlemlendi. Eterde yikama islemi vyapilarak safsizliklar giderildi.
Karistiricida 1 gin bekletildi. Daha sonra nuge erleninde bir kroze yardimiyla
stizuldu. Elde edilen Grin tartildi. 200 mg olarak, %42 verimle elde edildi. 50 C° de
etiivde kurutuldu. TLC ile yapilan kontrollerde baslangic maddelerinden farkli yeni
bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.67 sentezlenen Uriiniin kapali formaliini (M+H" olarak)
ortaya koymaktadir (HR-MS (ESI) Ci9HssN4OsSicin hesaplanan m/z: 885.05742
[M+H]"; bulunan: 886.30774).
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Sekil 3.70: Esra-14 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3.71: Esra-14 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3.72: Esra-14 Bilesiginin IR Spektrumu

Sekil 3.4.14.3’te verilen Esra-14 bilesiginin ATR metodu ile alinmis FT-IR
spektrumunda 2970-2871 cm™’de gdzlenen sinyaller aromatik ve alifatik C-H
gerilme titresimine, 1664 cm™ sinyal molekiildeki karbonil grubuna, 1633 cm™
sinyali C=N ve 1614-1513 cm™ C=C titresimlerini temsil etmektedir.
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Sekil 3.73: Esra-14 Bilesiginin'H-NMR Spektrumu
Esra-14 bilesiginin CDCls’de alinan *H-NMR spektrumu verilmistir. 3 = 8.66-6.50

ppm’ de coklu sinyal grubu aromatik hidrojenleri (Ar-H, C=CH, 25H), 6 = 3,37
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g6zlenen sinyaller etilendiamin’e ait hidrojenleri (CH,-CH,, 4H), metil atomuna
bagli metilen hidrojenlerini (CH,-CHs, 8H) ve 1,18 ppm de gdzlenen tekli sinyal ise

metilen grubuna bagli metil hidrojenlerinin (CH,-CHs, 12H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3.74: Esra-14 Bilesiginin **C-NMR Spektrumu

Esra-14 bilesiginin CDCls’de alinan**C-NMR spektrumu verilmistir. 5 = 77.4-76.5
ppm araligindaki sinyaller CDCl3 ¢6ziiciistine ait sinyallerdir. & = 12.2 ve 12.2
ppm’de c¢ikan sinyal metil gruplarinin karbon atomuna, & = 40.08,39.3 ppm’de ¢ikan
sinyal metil grubuna bagh CH, karbon atomlarina aittir. & = 44.3 ve 44.5 ppm’de
cikan sinyaller etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. = 97.6 ppm’de ¢ikan
sinyal spirolakton halkasinin koépri karbon atomuna ait olan sinyaltir. & = 152.9-
113.7 ppm arahgindaki sinyaller aromatik ve alifatik karbon cifte baglarina aittir.

170.4 ppm’de ¢ikan sinyal karbonil karbonunu temsil etmektedir.
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4. BULGULAR

4.1. (2)-2-((2-(3’,6’-bis(etilamino)-2’,7’-dimetil-3-oksospiro-[izoindolin-1,9’-

ksanten]-2-yl)etilamino)metil)fenil benzensulfonat (Esra-1)

Bilesiginin verimi % 43, erime noktasl 190-195°C, HR-MS (ESI) C41H40N4OsS igin
hesaplanan m/z: 700.8451 [M+H]"; bulunan: 701.28438.

IR (ATR, cm™): 3427(N-H), 3101-2888 (Ar-H, C-H), 1666(C=0), 1574-1515
(C=N), 1574-1515 (C=C).

'H-NMR (CDCls, &, ppm): & = 1.22-1.19 (t, 6H, NCH,CH3), 1.85 (s, 6H, -CHs3),
3.28-3.23 (4H, CH,CHs), 3.16-2.50 (4H, -CH,CHj), 5.13 ( 2H, N-H), 7.81-6.90
(18H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

3C-NMR (CDCls, 3, ppm): & = 17.45, 14.60 (-CHs), 39.23 (CH,CHs3), 65.39, 58.2
(CH,CHy), 95.97 (kopri karbon), 155.2-105.3 (C=C, Aro.-Alif.), 167.34 (C=0).

4.2. (2)-2-((2-(3’,6’-bis(etilamino)-2’,7’-dimetil-3-oksospiro[izoindolin-1,9’-

ksanten]-2-yl)etilamino)metil)-4-nitrofenil benzensilfonat (Esra-2)

Bilesiginin verimi % 35, erime noktasi 200-205C, HRMS (ESI) C41H39Ns0+S igin
hesaplanan m/z: 745.84266 [M+H]"; bulunan: 746.26844.

IR (ATR, cm™): 3545-3359 (N-H), 3076-2870 (Ar-H, C-H), 1635 (C=0),
1620(C=N), 1527-1449 (C=C).

'H-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 1,21-1,18 ( 6H, NCH,CH3), 1,27 ( 6H, -CH3), 3.16-
3.05 (4H, CH,CHs), 3.11-3.35 (4H, -CH,CH,), 5.04 (s2H, N-H), 8.37-6.01 (16H,
Ar-H-s, 1H, N=C-H).

BC.NMR (CDCls, &, ppm): & = 17.35-14.57 (-CHs), 37.89 (CH,CHs), 64.7, 58.9
(CH,CH,), 95.97 (k&prii karbon), 153.92-105.92 (C=C, Aro.-Alif.), 167.68 (C=0).



4.3. (2)-2-((2-(3’,6’-bis(etilamino)-2’,7’- dimetil -3- oksospiro [izoindolin-1,9’-

ksanten]-2-yl) etilamino)metil)fenil 4-metoksibenzensulfonat (Esra-3)

Bilesiginin verimi % 75, erime noktasi 150-155°C, HRMS (ESI) C4H4:N4O6S icin
hesaplanan m/z: 730.87108[M+H]"; bulunan: 731.29412.

IR (ATR, cm™): 3443 (N-H), 2971-2925 (Ar-H, C-H), 1695 (C=0),1619(C=N),
1590-1517(C=C).

'H-NMR (CDCl3, &, ppm): & = 1,22-1,16 (6H, NCH,CHs), 1.85 (6H, -CHs), 8 = 3.75
(3H,0- CH3) 3.14-3.93 (4H, CH,CHj), 3.01-2.93 (t,4H, -CH,CH;), 5,12-5.11 (3H, N-
H), 7.79-6.98 ( 17H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

3C-NMR (CDCls, 3, ppm): d = 14.58, 17.43 (-CH3), 37.93 (CH,CHs), 64.73, 58.91
(CH2CHy), 56.27 (metoksi,O- CH3) 95.97 (kopru karbon), 164.65-105.4 (C=C, Aro.-
Alif.), 167.37 (C=0).

4.4.(2)-2-((2- (3", 6’-bis (etilamino) -2’ , 7’-dimetil-3-okzospiro [izoindolin-
1,9’-ksanten] -2-il) etilimino) metil) -4-bromofenil benzensulfonat (Esra-4)

Bilesiginin verimi % 81, erime noktasi 200-210°C, HRMS (ESI) C41H39BrN4OsS icin
hesaplanan m/z: 779.74116 [M+H]"; bulunan: 780.19385.

IR (ATR, cm™): 3426-3355 (N-H), 2970-2866 (Ar-H, C-H), 1657 (C=0), 1644
(C=N), 1621-1517 (C=C).

'H-NMR (DMSO-d6, &, ppm): & = 1,35 (t, 6H, NCH,CHs), 1,91 (s, 6H, -CHs), 3,28-
3,23 ( 4H, CH,CHs), 3,29-3,05 ve 3.56-3.53 (4H, -CH,CHy), 3.54 (2H, N-H), 7.96-
6.22 (17H, Ar-H-, 1H, N=C-H).

¥C-NMR (DMSO-d6, &, ppm): & = 14.75, 16.71 (-CHs), 38.8 (CH,CHs), 64.94 |
40.64 (CH,CH,), 96.54 (koprii karbon), 153.91-105.99 (C=C, Aro.-Alif.), 163.3
(C=0).
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45.(Z2)-2-((2- (3’, 6’-bis (etilamino) -2’ , 4-dimetil-5-okso-3-vinylspiro [pirrol-
2,9’-ksanten] -1 (5H ) -il) etilimino) metil) -5- (dietilamino) fenil benzenstilfonat
(Esra-b)

Bilesiginin verimi % 50, erime noktasl 145-169°C, HRMS (ESI) Cys5Ha9NsOsS igin
hesaplanan m/z: 771.96606 [M+H]"; bulunan: 772.35710.

IR (ATR, cm): 2967-2866 (Ar-H, C-H), 1690(C=0), 1619-1516 (C=N),
1516(C=C).

BC-NMR (CDCls, 3, ppm): & = 14.77, 14.71 (-CHs), 38.40,38.32 (CH,CHs), =
64.89, 44.93 (CH,CH,), 96.57 (koprli karbon), 168.16-104.44 (C=C, Aro.-Alif.),
185.35 (C=0).

4.6. (Z2) -2 - ((2- (3, 6’-bis (etilamino) -2’, 4-dimetil-5-okso-3-vinilspiro [pirol-
2,9’-ksanten] -1 (5H ) -il) etilimino) metil) -5- (dietilamino) fenil benzenstilfonat
(Esra-6)

Bilesiginin verimi % 75, erime noktasi 205-209°C, HR-MS (ESI) C33H39N50; icin
hesaplanan m/z: 801.99204 [M+H]"; bulunan: 802.36755.

IR (ATR, cm™): 2973-2869 (Ar-H, C-H), 1689 (C=0), 1631 (C=N), 1612-1514
(C=C).

'H-NMR (CDCls, &, ppm): & = 1,17-1,06 (t, 6H, NCH,CH3), 1,92 (s, 6H, -CHs),
3,56-3,32 (-CHy), 3.76 ( 4H, CH,CHs3), 3.49-3.46 ve 3.24-3.17 (4H, -CH,CHj), 3.79
(2H, N-H), 7.94-6.22 (16H, Ar-H-, 1H, N=C-H).

3C-NMR (CDCls, 3, ppm): & = 14.76, 16.71 (-CH3), 38.40 (CH,CHs), 64.92, 41.07
(CH,CHy,), 96.58 (kopru karbon), 164.12-104.58 (C=C, Arom.-Alif.), 168.13 (C=0).

4.7. (E) -N- (3 -. ((2- (3’ , 6’-bis (etilamino) -2’-metil-3-oksospiro [izoindolin-1,9’-
ksanten] -2-il) etilimino) metil) -4- (4-metoksifenilstilfoniloksi) fenil) -N-
oksohidroksilamonyum (Esra-7)

Bilesiginin verimi % 64, erime noktasl 170-175°C, HRMS (ESI) C42H41NsOsgS igin
hesaplanan m/z: 775.86864 [M+H]"; bulunan: 776.27964.
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IR (ATR, cm™): 3351 (N-H), 2971-2836 (Ar-H, C-H), 1633 (C=0), 1619 (C=N),
1532 (C=C).

'H-NMR (DMSO-d6, &, ppm): & = 1,27-1,12 (t, 6H, NCH,CH3), 1,76 (s, 6H, -CH),
3.78 (3H, -O-CH3), 5.02 (2H, N-H), 8.25-6.02 (16H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

BC-NMR (DMSO-d6, &, ppm): & = 14.55 ve 17.31 (-CHg), 37.89 (CH,CHj), 64.8
(CH,CH,), 95.99 (képrii karbon), 165.03-105.02 (C=C, Aro.-Alif.), 167.76 (C=0).

4.8. (E) -4 - ((2- (3", 6’-bis (etilamino) -2’-metil-3-oksospiro [izoindolin-1,9’-
ksanten] -2-il) etilimino) metil) -1,3-fenilen dibenzensilfonat (Esra-8)
Bilesiginin verimi % 35, erime noktasi 155-158°C, HRMS (ESI) Cu7HN4OgSsicin

hesaplanan m/z: 857.00426 [M+H]"; bulunan: 858.27501.

IR (ATR, cm™): 3437-3362 (N-H), 2969-2867 (Ar-H, C-H), 1676 (C=0), 1620
(C=N), 1515-1449 (C=C).

'H-NMR (CDCls, &, ppm): & = 1,26-1,16 (t, 6H, NCH,CHs3), 1,8 (g, 6H, CH,CHs),
3.35-3.31 (4H, -CH,CHy), 3.37 (1H, N-H), 8.20-5.98 (22H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

BC.NMR (CDCls, 8, ppm): & = 14.71,16.75 (-CHs), 37.89 (CH,CHs), 65.89
(CH,CHy), 96.60 (kGprii karbon), 153.76-104.16 (C=C, Aro.-Alif.), 170.32 (C=0).

4.9.(E)-1-((2- (3", 6’-bis (etilamino) -2’ , 7’-dimetil-3-oksospiro [izoindolin-
1,9’-ksanten] -2-il) etilimino) metil) naftalen-2-il benzensulfonat (Esra-9)
Bilesiginin verimi % 70, erime noktasi 180-185°C, IR (ATR, cm™): 3547-3345 (N-
H), 3061-2837 (Ar-H, C-H), 1657 (C=0), 1627 (C=N), 1618-1517 (C=C).

'H-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 1,36-1,21 (t, 12H, NCH,CHs), 1,85 (g, 6H, CH,CHs),
3,23-3,21 (4H, -CH,CHy), 3,55 ( 1H, N-H), 8.96-6.23 (20H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

BBC.NMR (CDCls, 3, ppm): & = 14.74,16.64 (-CHs), 37.89 (CH,CH3), 64.92
(CH,CHy), 96.54 (k&prii karbon), 157.52-106.20 (C=C, Arom.-Alif.), 168.25 (C=0).
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4.10. (E) -2 - ((2- (3’ , 6’-bis (dietilamino) -2’-metil-3-oksospiro [izoindolin-1,9’-
ksanten] -2-il) etilimino) metil) fenil benzenstlfonat (Esra-10)

Bilesiginin verimi % 40, erime noktasi 184-187°C, HRMS (ESI) CusHN4OsSicin
hesaplanan m/z: 728.89826 [M+H]"; bulunan: 729.31685.

IR (ATR, cm™): 2972-2871 (Ar-H, C-H), 1682 (-CN), 1614 (C=0), 1513 (C=N),

'H-NMR (CDCls, &, ppm): & = 1,18 (t, 12H, NCH,CHs3),3.37-3.32 (q, 8H, CH,CHs),
3.56-3.52 ve 3.26-3.22 (4H, -CH,CHy), 3.40 (1H, N-H), 8.21-6.18 (17H, Ar-H-s, 1H,
N=C-H).

¥C-NMR (CDCls, 3, ppm): & = 12.55 (-CH3), 41.04, 39.58 (CH,CHs), 44.4
(CH,CHy), 97.75 (kopru karbon), 153.18-108.61 (C=C, Aro.-Alif.), 170.48 (C=0).

4.11. (E) -2 -. ((2- (3", 6’-bis (etilamino) -2’-metil-3-oksospiro [izoindolin-1,9’-
ksanten] -2-il) etilimino) metil ) fenil 4-metoksibenzensulfonat

Bilesiginin verimi % 42, erime noktasl 147-150°C, HRMS (ESI) Ca4H46N4O6Sicin
hesaplanan m/z: 758.9224[M+H]"; bulunan: 759.32408.

IR (ATR, cm%):2969-2871 (Ar-H, C-H), 2218 (-CN), 1665-1613(C=0),1613(C=N),
1513(C=C).

'H-NMR (CDCls, &, ppm): & = 1,18 (t, 12H, NCH,CH3), 3.56-3.52, 3,37 (4H, -
CH,CH,), 3.40 (1H, N-H), 8.74-6.45 ( 17H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

BC-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 12.4, 15.29 (-CHs), 41.04, 39.58 (CH,CHj3), 44.38 ,
(CH,CHy), 6= 53.94 (Metoksi grubu),97.72 (kdpru karbon), 153.59-108.76 (C=C,
Aro.-Alif.), 170.43 (C=0).

4.12. (E) -2 -. ((2- (3", 6’-bis (dietilamino) -2’-metil-3-oksospiro [izoindolin-1,9’-

ksanten] -2-il) etilimino) metil ) -5- (dietilamino) fenil benzensulfonat (Esra-12)

Bilesiginin verimi % 41, erime noktasi 160-165°C, HRMS (ESI) Cu7HssN5OsSicin
hesaplanan m/z: 800.01922 [M+H]"; bulunan: 801.38884.
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'H-NMR (CDCl3, 8, ppm): & = 1.19-1.16 (12H, NCH,CHs),3.37-3.32 ( 8H,
CH,CHs), 3.56-3.52 ve 3.26-3.22 (4H, -CH,CH)), 3.40 ( 1H, N-H), 8.54-6.27 (19H,
Ar-H-s, 1H, N=C-H).

3C-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 12.41, 12.60 (-CHs), 41.17,39.56 (CH,CHs), 44.93
(CH,CH,), 97.67 (kdprii karbon), 170.47-103.46 (C=C, Ar.-Alif.), 185.11 (C=0).

4.13.(E) -2 -. ((2- (3", 6’-bis (dietilamino) -2’-metil-3-oksospiro [izoindolin-1,9’-
ksanten] -2-il) etilimino) metil ) -4- (dietilamino) fenil 4-metoksibenzensulfonat
(Esra-13)

Bilesiginin verimi % 82, erime noktasi 165-170C, HRMS (ESI) C4sHssNsOgSicin
hesaplanan m/z: 830.0452 [M+H]"; bulunan: 831.40342.

IR (ATR, cm™):2973-2869 (Ar-H, C-H), 2218 (-CN), 1689 (C=0), 1631(C=N),
1612-1514 (C=C).

'H-NMR (CDCls, &, ppm): & = 1.08 (12H, NCH,CHs),3.36 (8H, CH,CHs), 3.43-3.54
(4H, -CH,CH,),8.69-6.33(17H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

BC-NMR (CDCls, &, ppm): 3 = 12.51 (-CH3), 41.09,39.55 (CH,CHj3), 44.63, 53.94
(Metoksi grubu) (CH,CHy), 97.72 (kopri karbon), 153.67-108.71  (C=C, Aro.-
Alif.), 170.47 (C=0).

4.14.(E) -4 -. ((2- (3", 6’-bis (dietilamino) -2’-metil-3-oksospiro [izoindolin-1,9’-
ksanten] -2-il) etilimino) metil ) -1,3-fenilen dibenzensilfonat (Esra-14)
Bilesiginin verimi % 42, erime noktasi 170-173°C, HRMS (ESI) CagHasN4OsS; icin
hesaplanan m/z: 885.05742 [M+H]"; bulunan: 886.30774.

IR (ATR, cm™): 2970-2871 (Ar-H, C-H), 1664 (C=0), 1633 (C=N), 1614-1513
(C=C).

'H-NMR (CDCls, &, ppm): & = 1,18 (t, 12H, NCH,CH3),3.37 (g, 8H, CH,CHs), 3,37
(4H, -CH,CH,), 3.40 (1H, N-H), 8.66-6.50 ( 24H, Ar-H-, 1H, N=C-H).
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3C-NMR (CDCls, 3, ppm): & = 12.2 (-CH3), 40.08,39.3 (CH,CH3), 44.3, 44.5
(CH,CHy), 97.6 (koprii karbon), 152.9-113.7 (C=C, Ar.-Alif.), 168 (C=0)
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5. TARTISMA VE SONUC

Bu calismada; (1), (2) ve BS(1-9) baslangic maddeleri kullanilarak 14 adet yeni
ksanten halkasi ihtiva eden Schiff bazi blesikler sentezlenmistir. Tim bilesiklerin
molekdler yapilart FT-IR, NMR, HR-MS ile aydinlatilmistir. Sentezlenen Grlinlerin

reaksiyon mekanizmasi Sekil-5.1’de goriilmektedir.

Yo-NH-Et-NEY); XK, Br, NO; N(Et), OSO-Ph  R:K, OMe

Y. 0 Y Y 0 y
9 O O (]\\
F oS - Eog™
Ol T e
L
0 0

Esra(1-14) X X

X
BS (1-9) X
\ R

Sekil 5.1: Sentezlenen Uriinlerin Reaksiyon Mekanizmasi
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Asagidaki tabloda (Tablo 5.1) Esra (1-14) bilesiklerinin bazi 6zellikleri verilmistir.

Tablo 5.1: Esra(1-14) Bilesiklerinin Bazi Ozellikleri

Bilesigin Adi Cozicu Erime Noktasi Verim
Esra-1 Metanol 190-195 % 43
Esra-2 Metanol 200-205 % 35
Esra-3 Metanol 150-155 % 75
Esra-4 Asetonitril 200-210 % 81
Esra-5 Metanol 145-169 % 50
Esra-6 Kloroform 205-209 % 75
Esra-7 Metanol 170-175 % 64
Esra-8 Asetonitril 155-158 % 35
Esra-9 . _dlli----- 180-185 % 70
Esra-10 Metanol 184-187 % 40
Esra-11 Metanol 147-150 % 42
Esra-12 Metanol 160-165 % 41
Esra-13 Metanol 165-170 % 82
Esra-14 Metanol 170-173 % 42

Schiff bazi bilesikleri ve metal komplekslerinin yaygin uygulama alanlari mevcuttur.
Sentezlenen bilesikler katalitik ve biyolojik 6zelliklere sahip, suda ¢ozunebilen metal
komplekslerinin hazirlanmasi  potansiyeline sahip 6nemli bilesikler oldugu
dustinilmektedir. Bu 0Ozelliklerinden faydalanilarak yesil kimyaya uygun
calismalarda kullanilmasi mamkin olabilecektir. Elde edilen bilesiklerin sonraki
calismalarda uygun metaller ile komplekslestirilerek Kkatalitik 6zellikleri ve

antimikrobiyal aktivitelerinin incelenmesinde kullaniimasi hedeflenmektedir.
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