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OZET

Bu ¢alismada oncelikle difenileter ve bromoasetil bromiir’iin AICl; katalizorliiglinde
Friedel-Crafts acilleme reaksiyonuna goére 2-bromo-1-(4-fenoksifenil)etanon (1)
sentezlenmistir. Daha sonra tiyosemikarbazit ile isatin ve isatin tiirevlerinin (5-
bromoisatin, 5-iyodoisatin) etanol ortamindaki reaksiyonundan Schiff bazlar (2), (3), (4)
elde edilmistir. Elde edilen Schiff bazlarinin 2-bromo-1-(4-fenoksifenil)etanon ile su
ortaminda gerceklestirilen reaksiyonu sonucunda farkli isatin-tiyazol tiirevleri (5), (6), (7)

elde edilmistir.

Sentezlenen isatin-tiyazol tiirevlerinin ¢esitli anyonlara (F°, CI', Br’, I', C¢HsCOO',
CH;COQO, ClO4, HSO4, NOy, NOs, ve CN) kars1 gosterdigi etkilesimler kolorimetrik
(naked-eye), spektroskopik (UV-Vis, 'H NMR, *C NMR) ve voltametrik (doniisiimlii ve
diferansiyel puls) metotlarla tayin edilmistir. Hedef bilesik olarak sentezledigimiz (5), (6),
(7) no’lu maddelerin anyonlarla etkilesimleri arasinda bir fark goriilmedigi igin,
etkilesimler (5) no’lu bilesik iizerinden gosterilmistir. (5) no’lu bilesigin F, CN", CH;COO"
ve C¢HsCOO™ anyonlariyla etkilestigi ancak en fazla etkilesimin F~ ve CN™ anyonlar ile

oldugu goriilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Anyon secicilik, isatin, tiyazol, Schiff bazi.
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SUMMARY

In this study, primarily 2-bromo-1-(4-fenoksifenil)etanon (1) has been synthesized
by the Friedel-Crafts acylation reaction between diphenylether and bromoacetyl bromide in
the presence of AlICI; catalyst. After that, via reactions of thiosemicarbazide and isatin and
isatin derivatives (5-bromoisatin, 5-iyodoisatin) Schiff bases (2), (3), (4) have been
obtained in ethanol. Different isatin-thiazole derivatives (5), (6), (7) have been synthesized

via reactions of the obtained Schiff bases and 2-bromo-1-(4-fenoksifenil)etanon in water.

The synthesized isatin-thiazole derivatives and their interactions with various anions
(F, CI, Br, I, C¢HsCOO", CH;COO", ClOs, HSO4, NO,, NO;, and CN’) were
investigated using colorimetric (naked-eye), spectroscopic (UV-Vis, '"H NMR, °C NMR)
and voltammetric methods. The interactions have been shown with compound (5), because
no differences have been seen at anion interactions of target compounds (5), (6), (7). It has
been seen that compound (5) interacts with F-, CN’, CH3;COO've C¢HsCOO™ anions but

mostly interacts with F~ and CN™ anions among them.

Key words: Anion selectivity, isatin, thiazole, Schiff base.
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1. GIRIS

1.1.  Heterosiklik Bilesikler

Organik bilesikler alifatik ve aromatik olmak ftizere ikiye ayrilir. Alifatik
bilesikler siklik (halkali) ve asiklik (halkasiz, zincir) olmak iizere iki grup altinda
incelenir. Alifatik siklik bilesiklere hem alifatik; hem de siklik olmalarindan 6tiirii
kisaca alisiklik bilesik denir. Alisiklik bilesikler halkada sadece karbon atomlari
igerirse karbosiklik; karbon atomlar1 yaninda kiikiirt, oksijen veya azot gibi atomlar
da icerirse heterosiklik olarak siniflandirilir. Aromatik bilesikler Hiickel kuralina
uyan siklik bilesiklerdir. Aromatik bilesikler de alisiklik bilesikler gibi karbosiklik ve
heterosiklik olarak siniflandirilir (Oskay, 1979: 11).

Tablo 1-1: Organik Bilesiklerin Simiflandirilmasi.

Organik Bilesikler

Alifatik Aromatik

Siklik Asiklik Karbosiklik J— Heterosiklik

Karbosiklik Heterosiklik

Heterosiklik bilesikler, halka i¢i atomlarindan en az biri hetero-atom (O, N, S)

olan halkal1 bilesiklerdir.

Heterosiklik bilesikler, 3°1i, 4’1, 5°li, 6’11 veya daha biiyiik halkali yapida
olabilir. Ornek olarak asagida gesitli halka biiyiikliigiine sahip heterosiklik bilesikler

verilmigtir.



Sekil 1-1: Farkh halka biiyiikliigiine sahip heterosiklik bilesikler.

O HN— N N
A | 0N [y I
At X (S 3 4 )

Oksiran Azetidin Pirol Tiyazol Triazol
S P
Z "N N” N
< | L) 0
N
N i S
Pirimidin Tiyazin Tiyadiazin Tropon

Giiniimiizde 20 milyondan fazla tescilli kimyasal bilesik bulunmaktadir ve
bunlarin  yarisi heterosiklik yapilar igermektedir. Vitaminler, hormonlar,
antibiyotikler ve alkaloitler gibi bircok dogal madde ve teknik agidan 6nemli bazi
maddeler (boyalar, bdcek ilaglari, korozyon onleyiciler, yaslanmay1 geciktirici
kremler, kimyasal diizenleyiciler v.b.) heterosiklik bilesiklerden meydana
gelmektedir (Eicher ve Hauptmann, 2003: 1). Ozellikle tibbi alanlarda 18001ii
yillardan beri kullanilmalarindan dolayi, bulunmalar1 ve gelistirilmeleri ivme
kazanmig ve yeni metotlar gelistirilmistir. Giiniimiizde halen biyolojik
aktivitelerinden dolay1 sentetik ilag iiretiminde ve diger sanayi kollarinda genis

kullanim alanlar1 bulunmaktadir (Elmali, 2004: 1).

Bu caligsmada sentezledigimiz Schiff bazlari, tiyazol tiirevleri ve kullandigimiz

isatin tiirevleri hakkinda genel bilgiler agagida verilmistir.

1.1.1. Friedel-Crafts Reaksiyonlari

Friedel-Crafts reaksiyonlari, aromatik bilesiklerin  (benzen, bifenil,
difenilmetan, difenileter, difeniltiyoeter vb.) Lewis katalizorleri esliginde, halojen,
alkil halojentir, agil halojeniir vb. maddelerle olan elektrofilik reaksiyonlart olarak

bilinir. Genel reaksiyon denklemi,



Ar—H + E* —» Ar—E + H" seklinde gosterilir.

Lewis katalizorii olarak AICl;, BF5;, FeCl;, FeBr; vb. maddeler kullanilir.
Ayrica, HCI, H,SO4, HF gibi protonlu asitler de kullanilir. Bu reaksiyonlarda
elektrofil olarak C1", (R-CO)", R" vb. kullanilmaktadir.

1.1.1.1. Friedel-Crafts Acilleme Reaksiyonu

Friedel-Crafts acilleme reaksiyonu, agil ve aril grubunun aromatik halkaya
sokulmasinda oldukc¢a etkilidir. Reaksiyon genellikle ag¢il veya aril halojeniiriiyle
aromatik bilesik arasinda olusur. Cok kullanilan iki agil grubu asetil ve propionil
gruplaridir. Anhidritler ve karboksilli asitler de kullanilabilir. Agilleme reaksiyonu,

halka tlizerinde kuvvetli pasiflestirici grup oldugunda gerceklesmez.

Sekil 1-2: Benzenin acillenme reaksiyon mekanizmasi
:0: :0:

VA o o
R)J\C_}: +AICI; <= R)J\

+ .. +
Cl—-AICl; == [R—-C=0:+—> R—C=0:| +|AlCl, ]

acilyum iyonu

O
+
TN Hr laicy] R
11 ]
+Q) @)

Agil grubu, elektron ¢ekici bir grup oldugundan, benzen halkasina girdiginde
halkay1 pasiflestirerek, ileri siibstitiisyonu 6nler. Bu yiizden acilleme reaksiyon-

larinda poliagilleme olmaz.



Sekil 1-3: Benzenin alifatik ve aromatik acillenmesi
0]

C
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Acilyum iyonu rezonansla kararli hale geldiginden diger karbonyum
iyonlarindan ¢ok daha kararlidir. Friedel-Crafts acilleme reaksiyonunda c¢evrilme
olmadigr i¢in Friedel-Crafts alkilleme reaksiyonundan ¢ok daha iyi sentetik bir

yontemdir. Bu yiizden agilleme reaksiyonunun verimi ytiksektir.

Friedel-Crafts agilleme reaksiyonunun bir bagka iistiinliigii de halka kapanmasi
saglayabilmesidir. Agil halojeniir, anhidrit ya da karboksil grubu, halkanin uygun bir
yerinde ise, halka kapanmasi lizerinden, aromatik halka ile iki ortak iiyeli ikinci bir

halka olusturulabilir (Y1lmaz, 2007: 7).

Sekil 1-4: Acillenmis benzenin halka kapanmasi

Hzc/[< _AIC _Zn(Hg), HCI |
HZC

Benzen Siiksinik anhldl‘lt 3-Benzoilpropanoik asit 4-Fenilbiitanoik asit

OH
SOCl, _AICk
—’
0
ClC

4-Fenilbiitanoik asit 4-Fenilbiitanoil kloriir o-Tetralon



1.1.2. Schiff Bazlari

“Azometinler” ve “Iminler” de denilen Schiff bazlar1 primer aminlerin
aldehitler ya da ketonlar gibi karbonil bilesikleri ile kondenzasyonu sonucu olusan ve
C=N bagiyla (imin bagi) tanimlanan bilesiklerdir. Genel olarak R;R,-C=N-Rj;
formiiliiyle gosterilebilirler. Bu formiilde R; ve R, alkil veya aril siibstitiientleridir
(Ganjali vd., 2008: 1663). Aldehitlerin primer aminlerle reaksiyona girmesiyle
olusan N-siibstitiie iminler kararsizdir. Ancak aromatik aldehitlerden olusan
N-siibstitiie iminlerde ikili bag iceren karbon atomu iizerinde iki aril grubu
bulundugundan, bu bilesikler rezonans nedeniyle kararlidir. Azot atomu iizerinde
alkil grubu yerine aril grubu iceren azometinler daha da kararlidir (Ozelcanat, 2008:
1). Schiff bazlari, reaksiyona giren karbonil bilesiginin yapisina bagli olarak
“aldimin” veya “ketimin” olarak adlandirilabilirler. Bununla birlikte amin grubu ve
karbonil bilesiklerinin yapilarina ve mol oranlarina bagl olarak birbirinden farkl

yapida ¢ok ¢esitli Schiff bazlar1 elde etmek miimkiindiir.

Sekil 1-5: Schiff bazlarinin genel sentez yontemi.

R,;=H veya R; R,=R

Schiff bazlar ilk kez 1864’te Alman kimyaci1 Hugo Schiff tarafindan bir primer
amin ve bir aktif karbonil grubunun kondensasyonundan elde edilmistir. Ligand
olarak ilk defa 1930’larda Pfeiffer ve arkadaslar1 tarafindan kullanilmistir. O giine
kadar bilim adamlar1 -NH,, HoN-NH,, C,047° ve CN° gibi kii¢iik molekiillii ligandlar
kullanmak zorundaydilar. Bu sebepten Schiff bazlarinin ligand olarak kullanilmasi
onemli bir olaydir. Schiff bazlar1 ayn1 zamanda azot dondr ligandi olarak ta bilinirler.
Bu ligandlar koordinasyon bilesiklerinin olusumu sirasinda metal iyonuna elektron

¢ifti vermektedir (Ozelcanat, 2008: 1).



Bu bilesiklerin olusum mekanizmalar1 ve kompleks olusturma 6zellikleri
oldukg¢a genis capli incelenmistir. Schiff bazlari aminotiyoller, o-aminofenoller, o-
amino asitler ve aminoalkollere asetil aseton veya salisilaldehit katilmasindan

tiiretilebilir (Karaca, 2010: 1).

Schiff bazlarinin kullanim sahasi oldukc¢a genistir. Kemoterapik o6zelligi
nedeniyle ila¢ sanayisinde ve endiistride kullanma alaninin oldugu bilinmektedir.
Ozellikleri arasinda en &nemli olan biyolojik sistemlerdeki aktivitelerdir. Bu
aktiviteleri de eser elementlerle yaptiklar1 selatlardan kaynaklanmaktadir. Buna baglh
olarak; cok genis farmokolojik aktiviteye sahiptirler. Bunlar disinda, genel olarak
saydam ve kati olmalarindan dolay1 boya iiretiminde kullanilmaktadir. Ayrica
elektronik endiistrisinde, plastik ve kozmetik sanayinde, polimer {iretiminde,
metallerle kompleks olusturduklari i¢in analitik kimyada ve sivi kristal teknolojisi
gibi cesitli dallarda gittik¢e artan dneme sahip maddelerdir. Schiff bazlar1 biyolojik
ve yapisal 6nemleri agisindan iizerinde ¢ok ¢alisilan bilesiklerdir (Aydin, 2006: 11).

1.1.2.1. Schiff Bazlarinin Sentezi

Karbonil bilesikleri ile primer aminlerin niikleofilik katilma reaksiyonlarindan
elde edilen Schiff bazlarinin olusum mekanizmasi iki basamaklidir. Birinci basamak;
primer aminle karbonil grubunun kondensasyonundan bir karbinolamin ara bilesigi
meydana gelmesidir. Ikinci basamak ise bu ara bilesigin dehidratasyonu sonucunda
Schiff baz1 olusumudur. Amonyak ile elde edilen Schiff bazlar1 dayanikli degildir ve
bekletildiginde polimerlesebilir. Ancak amonyak yerine primer aminler

kullanildiginda daha dayanikli bilesikler elde edilebilir.



Sekil 1-6: Schiff bazlarinin genel olusum mekanizmasi.

1. Basamak katilma

R :0: :OH
/C=Qi+R—NHz = R—CII—R ‘_:R—Cli—R
+
R R —NH, R—NH

2. Basamak ayrilma

2N g
'(|)H H_ (?Iif_ +  -H
R— C—NHR = R—C—NHR == R—C=NHR = R—C=NR
R R o R
Amonyak, aminler ve diger benzer bilesikler azot atomunda ortaklanmamis
elektron igerdikleri icin karbonil karbonuna kars1 niikleofil olarak davranirlar. Ilk
basamakta olusan ara iirlin; oksijenin yerine NH grubunun gectigi bir yar1 asetale
benzer. Bunlar bazi biyokimyasal tepkimelerde, 6zellikle pek ¢ok enzimde bulunan

amino grubuna karbonil bilesiklerinin baglanmasinda Onemli ara {rlinlerdir

(Ozbiilbiil, 2006: 3).

1.1.3. isatin (1H-indol-2,3-dion)

[satin; kararli, turuncu ve kirmizi renklerde, ticari olarak kolaylikla temin
edilebilen bir oksoindol tiirevidir. ilk olarak 19.yiizyilda (1841) Erdman ve Laruent
tarafindan, indigo bilesiginin nitrik asit ve kromik asitle oksidasyonunun bir iirlinii
olarak kesfedilmistir. Isatin (1H-indol-2,3-dion; 2,3-dioksoindolin veya indolin-2,3-
dion) ve tiirevleri antibakteriyel, antifungal, antiviral gibi genis bir aralikta biyolojik

aktiviteye sahiptirler (Ferreira vd., 2006: 1473).

Sekil 1-7: Isatin molekiilii.



Bu giine kadar Isatin bilesigi iizerine ii¢ review yayinlanmistir. Doga da
“Genus Isatis”, “Calanthe discolor LINDL”, “Couroupita guianensis Aubl”
bitkilerinde bulunmaktadir. Insan metabolizmasinda ise adrenalin tiirevi olarak yer
almaktadir. Isatin, pirolin amino asidi i¢in &nemli bir renk ayiracidir. Bu sayede

polenler ve bitkilerin pirolin igerigi kontrol edilebilir.

Canl1 biyokimyasi1 agisindan énem tagiyan aminoasit triptopan (3-(1H-indol-3-
il)-2-aminopropiyonik asit) de bir indol tiirevidir. Bunun yaninda 3-(2-aminoetil)-5-
hidroksiindol (seratonin) 6nemli bir sinir iletici maddedir. Ayrica dimerik vinka
alkaloitleri; vinkristin ve vinblastin kanser tedavisinde kullanilan ilk antimikotik
ilaglardandir. Dogal kaynakli mitomisinler ve elliptisin antitimor etkisi gdsteren
bilesiklerdir (Koksoy, 2008: 3). Orneklerden de anlasilacag: gibi indol gekirdegine
sahip isatin tlirevi bilesikler 6nemli biyolojik aktiviteye sahiptirler. Bu sebepten genis
bir alanda calisilmis ve yeni tiirevleri sentezlenmistir. Ornek olarak bu tiirevlerden

mitomisin ve elliptisin’in molekiil yapilar1 asagida verilmistir.
Sekil 1-8: Mitomisin ve elliptisin molekiillerinin yapisi.

o
>,NH2
o

HsC O-R

HyC N N—R

Mitomisin Elliptisin

1.1.3.1. isatinlerin Sentezi

Kirmiz1 isatin kristalleri (E.N.: 204 °C), indigonun nitrik asitle oksidasyonu
sonucu elde edilebilmektedir (Eicher ve Hauptmann, 2003: 108). Isatin molekiilii i¢in
en eski ve en genel sentez sekli sandmeyer metodudur. Bu metoda gore anilin,
trikloroasetaldehit monohidrat (kloral hidrat) ve hidroksilamin hidrokloriir, sulu

sodyum siilfat ortaminda reaksiyona sokulur ve isonitrosoasetanilit elde edilir. Elde



edilen madde konsantre sulfurik asitle muamele edilerek % 70 verimle isatin elde

edilir (Silva, 2001: 274).

Sekil 1-9: isatin sentezinde Sandmeyer yontemi.

NH,OH.HCI J\/NOH
NH 2 II}II ~

2 Nast4
H
1) H,S0, N
—’ O
2) H,0
0

Bu metot ekonomik agidan avantajlara sahiptir. Kullanilan maddeler hem ucuz
hem de kolaylikla bulunabilen maddelerdir ve verim yiiksektir. Yakin bir zamanda
reaksiyon ortamina yardimci ¢oziicli olarak etanol ilave edilerek yontem

gelistirilmistir (Garden, 1997: 1501).

Sandmeyer yontemine en 6nemli alternatif Stolle yontemidir. Bu yonteme gore
anilinler, oksalil kloriirle reaksiyona sokularak bir Lewis asidi varliginda (genellikle

AICl3) halka kapatilir.

Sekil 1-10: Isatin sentezinde stolle yontemi.

/H O
Ph—N HA
— — I o, 2
— N
H

MeS NO,
HO,
“N—OH
0 OH  yy
/U\¢N+\
N OH o)
H N
H
NOH
-H,0
2, ¢}
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Martinet isatin sentezi yontemi; aminoaromatik bir bilesigin, bir oksomalonat
esteri ya da onun hidratiyla, asit varliginda 3-(3-hidroksi-2-oksiindol)karboksilik asit
tiirevi olusturmasi, sonrasinda dekarboksilasyon sonucu isatin olusumu seklindedir.

Genellikle bu yontem naftilaminler kullanildiginda se¢ilmektedir.

Sekil 1-11: Tsatin sentezinde martinet yontemi.
HO

CO,R
. — 7
0
0 NH, 0 N
0
’ 0
N
H

Isatin sentezi i¢in farkli bir yontem de Gassman tarafindan gelistirilmistir.

Gassman metoduna gore 3-metiltiyo-2-oksiindol’iin oksidasyonu ile %40-80 verimle

isatin elde edilmektedir.

Sekil 1-12: Isatin sentezinde Gassman yontemi.

SMe
= | 1)t-BuOCl = | o
A OMeSCH,COEL . Sy
X NH X
2 3)EuN H
4)H;0"
cl 0
SMe
NS | o HgO/BF;yada - =z | o
VA N H,O/THF/A VA N
X H X H

1.1.4. Tiyazol

Tiyazol, yapisinda en az bir azot atomu iceren bes halkali 1,3-azollerden biri

olup, piridin kokusunda, kaynama noktasi 117 °C olan bir sividir. Molekiilii oldukca
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kararlidir ve bazlig1 ¢cok zayiftir. Kiikiirt ve azot tasiyan begli halka sistemlerinin en
onemli temsilcisidir. Dogal bir halkadir ve tiyaminin (B; vitamini) fonksiyonel
kismint olusturur (Soyleyici, 2006: 5). Tiyazol halkasinin ilk sentezi 19 yy’in
sonlarima dogru Hantzsch, Hubacher, Trauman, Miolatti, Tcherniac ve Gabriel
tarafindan gergeklestirilmistir. Pratik yoniiniin bulunmasi nedeniyle (Biyolojik ve
farmasotik alanda) tiyazoller cok gegmeden heterosiklik kimyanin énemli bir kismini

olusturmuslardir.

Tiyazoller ilk kez A. Hantzsch ve J. Weber tarafindan tiyofen serilerinin
piridini olarak tanimlanmistir. Bu adlandirmaya gore, piridine benzerlikten dolay1 o
ve B konumlar1 korunmustur. Ancak pirinde bulunmayan meso konumunun (1)
piridinde karsilig1 yoktur. Birkag¢ degisik isimlendirme kullanilmis olmasina ragmen
dogru numaralandirma “The Ring Index” ve “Chemical Abstract” tarafindan

Onerildigi (2) gibidir. (Metzger, 1979: 7)
Sekil 1-13: Tiyazol halkasi.
o 4

3
B[ﬁu s[lilz

S S
1

) 2)

Bir¢ok dogal iirlinde tiyazol halka sistemi bulunmaktadir. En 6nemli tiirevi
olan tiyamin (B1 vitamini); pirimidin ve tiyazol halka sistemine sahiptir. Tiyamin
pirofosfat (TPP), piriivik asidi asetil-CoA’ya doniistiiren piriivat dehidrojenaz enzim
kompleksinin dekarboksilaz kismimnin bir koenzimidir. Bir siilfonamid olan
siilfatiyazol ile antibiyotik olan penisilinin yapilarinda da tiyazol halkasi

bulunmaktadir (Duran, 2006: 2).

Sekil 1-14: Tiyamin ve Penisilin molekiilleri.



12

H;C NH,
f(/\ I T
HO SJ /)\
IITII_F CH3 H3C
Tiyamin (B, Vitamini) Penisilin G (R=CH,Ph)

Tablo 1-2: Farmakolojik aktivite gosteren baz tiyazol tiirevleri.

Siilfatiyazol
(Antibiyotik)

2-(4-klorofenil) tiyazol-4-il asetik asit

(antienflamatuvar)

Tiyabenzadol
(antihelmintik ve fungisit)
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1.1.4.1. Tiyazollerin Sentezi

Tiyazollerin sentezi oksazollerin sentezine benzemektedir. Oksijen bilesenleri
yerine kiikiirt bilesenleri kullanildiginda tiyazol tiirevleri elde edilmektedir. Genel

olarak o-halojen karbonillerden ve a-agilamino ketonlardan elde edilmektedir

(Metwally, 2004).

a—halojen karbonil bilesiklerinin tiyoamitlerle siklokondenzasyonu Hantzsch

sentezi olarak bilinir ve tiyazol eldesinde yaygin yontemlerden biridir.

Sekil 1-15: a-Halojen karbonillerden tiyazollerin elde edilmesi.

0]
Il S
Il

R
ISI
R/C X 4 > /i N
Y HN" SR, -H0,-HX )\
2 2 2 R; S R,

R,

Cook-Heilbron  Sentezi, tiyazol sentezinde bir diger yOntemdir.
o—aminonitrillerin CS,, COS ve ditiyokarboksilik asitlerin ester ya da tuzlar ile

reaksiyonu sonucu tiyazoller elde edilebilir (Eicher ve Hauptmann, 2003: 153).

Sekil 1-16: Cook-Heilbron sentezi.

R R
>—NH2 + S, —» Ig\
N=C H,N"\g~ SH

Tiyazol sentezinde kullanilan en yaygin yontemlerden biri de Gabriel
sentezidir. Bu sentez yonteminde a-agilaminoketonlarin P4S; ile reaksiyonundan bir

halka kapanmasi sonucu tiyazoller olusur.

Sekil 1-17: Gabriel sentezi.

NH N

{ P4Syo / \
R, %Rz S )\R
0O O Rl S 2
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1.1.4.2. Tiyazollerin Karakteristik Ozellikleri

Tiyazol, piridindeki azot atomu ve tiyofendeki kiikiirt atomuna benzer yapiya
sahip olan aromatik bir bilesiktir. Dort 2pz orbitali ve bir 3p- orbitalindeki elektronlar
delokalize olmuslardir. Ug karbon atomu ve bir azot atomu halkaya birer elektron
verirken, kiikiirt atomu iki elektron ile katkida bulunur. Tiyazol halkas1 diizlemseldir

ve her bir atom i¢in hesaplanmis & elektron yogunluklar1 Sekil 1-18°deki gibidir.

Sekil 1-18: Tiyazol halkasina ait & elektron yogunluklari.

4 3

0,960 1,190

w3
/—A 1,010 )0,870 A'\
E" 1,9870 Nii-

1

Tiyazol halkas1 m fazlaligt olan ve bu fazlaligin heteroatomlar iizerinde
yogunlastig1 bir molekiildiir. Ornegin azot atomu iizerindeki yogunluktan dolay1 2
nolu karbon atomu {izerindeki elektron yogunlugu azalmistir. Bu nedenle niikleofilik
bir saldirn bu konumdan olacaktir. Elektrofilik saldir1 ise, 5 nolu pozisyonda
ger¢ceklesmektedir. Ancak bu konum bloke olmus ise o zaman saldir1 4 nolu
konumdan gergeklesecektir. Ayrica halkada bulunan ii¢ hidrojen atomunun asitlik
siralamast  Hy>>>Hs>H, seklinde azalmaktadir. Hj’nin asitligi  Sekil 1-19°da
gosterildigi gibi, heteroatomlarin indiiktif ve mezomerik etkilerinin toplamindan
kaynaklanmaktir. Hs’de ise sadece kiikiirt atomundan kaynaklanan indiiktif etki s6z

konusudur (Aktaran: Duran, 2006:4).
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Sekil 1-19: Tiyazol halkasinda indiiktif etki.

mezomerik ve indiiktif etki

4 st \ 4 N3
Q »‘/\H [ daha asidik asidik ¢ H/\Q» 2

indiiktif etki indiiktif etki

(a) (b)

1.2.Molekiiller Arasi Temel Etkilesimler

Baglanma olaylarinin diizenlenmesi, baglanmanin ne kadar gii¢lii oldugu ile
ilgilidir. Baglanma olaymin kuvvetini ise molekiiller arasinda meydana gelen
etkilesimler belirlemektedir. Genellikle elektron ¢ifti paylasilmadan gergeklesen;
kovalent olmayan etkilesimler, ¢esitli itme ve ¢ekme kuvvetlerini kapsarlar. En genel

etkilesimler, tahmini enerjileriyle birlikte asagida verilmistir.

1.2.1. Elektrostatik Etkilesimler

Elektrostatik etkilesimler (50-350 kJ/mol); yiikli molekiiller (iyon-iyon
etkilesimleri) arasinda veya yiiklii molekiiller ile dipolar molekiiller (iyon-dipol
etkilesimleri) arasinda gerceklesen etkilesimlerdir. Elektrostatik etkilesimlerin

enerjileri Coulomb yasastyla hesaplanir:

qi.qj
AT EYErT

(1.1)

Burada qi ve qj yliklerin degerlerini, rj; ise iki ylik arasindaki uzaklif: ifade
etmektedir. &, boslugun gecirgenligi, & de yiiklerin bulundugu ortamin dielektrik
sabitini ifade etmektedir. Esitlik 1.1’den de anlasilabilecegi gibi elektrostatik
etkilesimler, etkilesim gosteren yiiklere bagli olarak itme veya ¢ekme seklinde

olabilirler (Wang, 2006: 1821).
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1.2.2. Hidrojen Bagi

Hidrojen bagi (5-160 kj/mol) ilk olarak Pimentel ve McClellan tarafindan, ayni
molekiil i¢cinde veya iki farkli molekiil arasinda, A-H gibi hidrojen saglayict bir
fonksiyonel grupla, bir veya birden fazla atomdan olusan B gibi, hidrojene ihtiyac
duyan bir grup arasindaki etkilesim olarak tanimlanmistir (Isnin, 1991). Yani kii¢iik
ve kuvvetli elektronegatif atomlara (O, N ya da F) bagli hidrojen atomlariyla bu tiir
diger elektronegatif atomlarin bag yapmayan elektron ciftleri arasinda meydana

gelen olduke¢a kuvvetli dipol-dipol etkilesimlerine Hidrojen bag1 denir.

Her iki A ve B atomu da elektronegatif olduklarinda elektron c¢iftlerini
kullanarak hidrojen atomunu paylasmaya meyillidirler. Bu etkilesim tiirii hidrojenle
yapilan baglarin olusumunu igceren 6zel bir elektrostatik etkilesim tiiriidiir. Hidrojen
bagi, IR ve NMR spektroskopisi, notron/X-ray 15in spektroskopileri gibi araglarla
genisce incelenmistir. Sekil 1-20°de karakterize edilmis baslica hidrojen bagi
olusumlar1 gosterilmistir (Hughes, 2008: 7). Molekiil i¢i kovalent olmayan
etkilesimlerde hidrojen baglarinin giicii, etkilesimin yoniine gore, zayiftan (yaklasik
5 kj/mol) kuvvetliye (yaklasik 160 kj/mol) farkliliklar gostermektedir. Genellikle
elektrostatik etkilesimlerden zayif olmakla birlikte Van der Waals etkilesimlerinden
giiclidiirler. Hidrojen baglarinin sahip olduklar1 dogal yonelim onlar1 molekiiler
tanima sistemleri i¢in ideal kilmaktadir.

Sekil 1-20: Muhtemel hidrojen bagi geometrilerinin cesitli tipleri: (a) lineer (b)

biikiilmiis (c¢) c¢atallanmis verici (d) catallanmis alici (e) ii¢c catalli (f) iic merkezli
catallanmis hidrojen bagi.

A
a) D—HmA b) p—H ¢ D—H
I’A
H A H,
/ "’/, N3 / l",
d DL A e) D—HwwA f) D A
N » %, \ \\\‘
H ”/ H\
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1.2.3. =n-m etkilesimleri

n-nt etkilesimleri aromatik halka igeren ve biri elektronca zengin, digeri ise
elektronca fakir organik bilesikler arasinda meydana gelen etkilesimlerdir (0-50
kJ/mol). Bu molekiiller arasi etkilesimler n-konjiige sistemlerde p orbitallerinin iist
tiste gelmesiyle ortaya ¢ikmaktadir. Bu sebepten etkilesimin kuvveti  elektronlarinin
sayist ile artmaktadir. Genellikle, yiiz-yiize ve kenar-yiizey seklindeki =n-m
etkilesimleri olarak iki kisma ayrilirlar (Kaifer, 2004: 186).

Sekil 1-21: iki farkl n-x etkilesimi (a) yiiz-yiize ve (b) kenar-yiizey.

(a) (b) ©
>

7 0N 7 0N

Yiiz-yiize n-n etkilesimleri kayganliga neden olmaktadirlar. Grafitin yaglayici
0zelligi bundan dolayidir. Ayn1 zamanda DNA’nin ¢ift sarmal yapisinin dengede
kalmasi da yiiz-ylize n-n etkilesimleri sayesinde olmaktadir. Bir aromatik halkanin
elektron eksikligi bulunan hidrojen atomlar1 ile delokalize m-elektronlarina sahip
baska bir halka arasinda olusan, hidrojen bagi olarak kabul edebilecegimiz kenar-
ylzey etkilesimleri, kat1 haldeki bircok ufak aromatik hidrokarbonun zikzak seklinin
olugmasini saglamaktadir. n-n etkilesimlerinin dogas1 hala tartisilmaktadir (Yuan,

2007).

1.2.4. Van der Waals Kuvvetleri

Van der Waals etkilesimleri (<5 kJ/mol) yiiksiiz molekiiller arasinda, genellikle
sahip olduklar1 elektron bulutlarindan daha uzak mesafelerde meydana gelen
molekiiller aras1 kuvvetlerdir. Bu kuvvetlerin ortaya ¢ikmalarinin sebebi; yiiksiiz
molekiillerin genellikle elektriksel dipole sahip olmalar1 ve komsu molekiillerin
polarizasyonunu uyaracak sekilde dizilerek ag olugturmalaridir (Jeon, 2005). Van der

Waals etkilesimleri genellikle zayiftir ancak etkilerinin katkis1 kayda degerdir. Diger
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etkilesimlerde oldugu gibi Van der Waals etkilesimlerinin kuvveti, etkilesim
mesafesi ve ortamla iligkilidir. Etkilesmenin en fazla oldugu uzakliga Van der Waals
yarigapt denir. Eger iki atom birbirine bu uzakliktan daha fazla yaklasirsa, iki
cekirdek ve iki elektron bulutu arasinda itmeler artar. ki molekiil arasindaki uzaklik
Van der Waals yarigapindan daha fazla olursa, molekiiller aras1 ¢ekim kuvvetleri

azalir (Fessenden, 2001: 26).

1.3.Anyon Secicilik Calismalar:

Anyon segicilik ¢alismalari, anyonlarin biiyiik olmalar1 sebebiyle biiyiik segici
maddelere ihtiya¢ duyulmasi, anyonlarin farkli sekillerde bulunmasi, kuvvetli
hidratize olmalar1 ve dar pH araliklarinda bulunabilmeleri gibi sebeplerden dolay1
fazla gelismemistir (Ertiirtin, 2006). Giliniimiizde anyon secicilige olan ilgi siirekli
artmaktadir. Bunun sebebi anyonlarin canli metabolizmasi ve ¢evre agisindan sahip
olduklar1 6nemleridir. Ornegin CI° anyonu, denizde petrol aranirken c¢amurda
bulunma orani acisindan siirekli incelenir. Insan viicudunda ise besinlerin
yakilmasinda ve kanin asitlik dengesinin diizenlenmesinde rol alir ve miktari
bobrekler tarafindan dikkatle ayarlanir. F°, bircok zehirli bilesik ve birgok ilacta
bulunmaktadir. Ozellikle dis sagligi agisindan 6nemi hala tartisiimakla beraber
bir¢ok iilkede sebeke suyuna eklenmektedir. AcO™ anyonu genellikle tuzlart seklinde,
Ozellikle tip alaninda kullanilmaktadir. H,PO4™ gibi anyonlar kimyasal ve biyolojik
olaylarda farkli gorevler listlenmektedirler. Bir ¢ok zirai giibrede, deterjanda, yiyecek
katkilarinda ve endiistriyel atiklarda bulunan anyonlarin ¢evreye de zararhi etkileri
bulunmaktadir (Barare, 2009). Bu sebeplerden dolayr farkli miktarlarda spesifik
anyonlar1 belirleyebilmek, cevre kirliligini gbzlemleyebilmek ve biyolojik islemler

acisindan onemlidir.

1.3.1. Anyon Seciciligi icin Tasarim Kurallar

Anyon secici molekiiller belirli bir anyona baglandiginda bunu

elektrokimyasal ya da optiksel olarak gosterebilecek 6zellige sahip olmalidir. Bu
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ylizden anyon secici molekiilleri iki kisma ayirabiliriz. Bunlar baglayici kisim ve
isaret veren kisimdir. Baglayici kisim belirli anyonlarla koordine olan, isaret veren
kisim ise anyon tiirline gore bazi spektroskopik 6zellikler gosteren (renk degisimi ya
da floresans) birimlerdir. Baglayic1 kisim ve isaret veren kisim kovalent ya da non-
kovalent baglanmis olabilirler (Anslyn, 2001). Bu genel tasarim kurali anyon
koordinasyonu ile ilgilidir ve hem anyon ile etkilesim hem de 1smim olaylar

tersinirdir.

1.3.1.1. Baglayic1 Kisim ve Isaret Veren Kisim

Birgok kimyasal sensorde baglayict kisim ve isaret veren kisim birbirine
kovalent baglidir. Baglayic1 kisim anyona baglandiginda, isaret veren kismin ya
renginde (kromojenik sensor) ya da floresans davranigsinda (florojenik sensor)

degisiklikler olur.

Sekil 1-22: Anyon seciciligin sematik gosterimi.

Sinyal: Floresans 1s1mas1 ya da renk degisimi

X-H / X—H
+ O : : . Anyon
X—H X—H
Sinyal veren Baglayici Anyon Sinyal veren Baglayici
kisim kisim kisim kisim

1.3.1.2. Baglayic1 Kisimlar

Anyon segicilik i¢in kullanilan kimyasal molekiiller, hidrojen baglar1 ve
elektrostatik etkilesimler gibi farkli etkilesim tiirlerini kullanmaktadirlar. Ozellikle
hidrojen baglar1 anyon segicilikte baglayic1 kisimlarda fazlasiyla kullanilmaktadir
(Rambo, 2010: 1). Hidrojen bagi, N, O veya F gibi yiiksek elektronegatiflige sahip
bir atoma kovalent olarak bagl olan bir hidrojen atomunun, ortaklanmamais elektron

ciftine sahip baska bir elektronegatif atomla etkilesmesi sonucu olusmaktadir.
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Kromojenik sensorlerde kullanilan hidrojen bagi yapan kisimlar, genellikle aprotik
polar ¢oziiciilerde hidrojen bagi olusturabilen; {ireler, tiyoiireler, kaliksarenler,

amitler, iminler, azofenoller, oksadiazoller ve benzoksazollerdir.

1.3.1.3. Sinyal Veren Kisimlar

Sinyal veren kisimlar sinyal isleyici olarak gérev yapmaktir. Bunlar molekiiler
seviyedeki kimyasal bilgiyi (anyon baglanmasi sirasinda) sinyale cevirirler. Bu
sinyaller genellikle spektroskopik yontemlerle dlgiiliirler (Ornek olarak: Floresans,
Uv-Vis, '"H NMR v.b). Genel olarak nitrofenil, antrakinon, nitrobenzen azo gruplari
sinyal veren kisimlar olarak kullanilmaktadirlar. Bu gruplarin 6zelligi elektron cekici
gruplar olmalaridir. Anyon segicilik lizerine yapilan ¢aligmalar bu gruplarin anyon
baglanmas1 olayini; renk degisimi, absorbans ya da floresans davranislarindaki

degisiklikler seklinde yansitmalari {izerinedir.

1.3.1.4. Coziicii

Coziiciiler anyon komplekslerinin ¢ozeltideki kararliliklari {izerinde 6nemli bir
rol oynamaktadir. Anyon komplekslerinin ¢alismalar1 genellikle aprotik ¢ozeltilerde
gerceklestirilmektedir. Bunun sebebi su, etanol veya metanol gibi hidrojen bagi
saglayic1 molekiillere sahip ¢ozeltilerin anyonlarla baglanma egilimidir. Yiiksek
polariteye sahip c¢ozeltiler (DMSO>CH3;CN>CHCls) anyonun hidrojen bagi
komplekslerinin kararlihgini azaltir. Ornegin; kloroformda kararli olan bazi anyon
kompleksleri DMSO da hi¢ olugsmamaktadir. Coziiciilerin molekiiler taninmadaki

rolii giiniimiizde halen tam olarak aydinlatilamamustir.

1.3.1.5. Renk Degisimi

Anyon segicilik calismalarinin bircogunda renk degisimi kullanilmaktadir.
Bunun sebebi renk degisiminin, ya ucuz cihazlarla ya da sadece ¢iplak gozle fark

edilecek sekilde gergeklesmesidir. Organik bilesikler goriiniir alanda (yaklasik 350
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ile 700 nm aras1) elektromanyetik 1sinlar1 absorbladiklar1 i¢in renkli goriiniirler.
Bunun sebebi yapilarinin konjiige baglardan olusmasidir. Verilen herhangi bir
organik ¢dziicii icerisinde rengin olusmasinda HOMO ve LUMO enerji seviyeleri
arasindaki fark onemlidir. Bu konjiige sistemler, goriiniir 1518a tekabiil eden, HOMO
ve LUMO enerji farkliliklarina sahiptirler. Sisteme elektron saglayan (NR,, NHR,
NH,, OH, OMe, O, X') ya da elektron ¢ekici grup (NO,, HSOs, SO;7, COOH, C=0)
eklemek absorpsiyon dalga boyunu degistirmektedir. Bir molekiilde hem elektron
cekici hem de elektron saglayici gruplar oldugunda ve bunlar konjlige bir sistemle
baglh olduklarinda elektron saglayici gruptan elektron g¢ekici gruba yiik transferi
gbzlenebilir. Bu molekiiliin bir anyonla etkilesmesi sonucu elektron verici ve cekici
gruplar arasinda olusan bu yiik transferi, renkte degisiklie sebep olmaktadir

(Belygona, 2009: 12).

1.3.2. Spektrofotometrik Metot

Ultraviyole (UV) - Goriiniir bolge (Vis) spektroskopisi; genis uygulama alani,
hizli olusu, ucuz olmast ve dogru sonuglar vermesi sebebiyle son 35 yil igerisinde
yaygin kullanim alan1 bulmus ve giinlimiizde ¢ok kullanilan 6nemli bir analitik cihaz

olmustur (Zeyrek, 2008: 87).

Sogurma anlamimna gelen “absorbsiyon” kelimesi, spektrofotometride
kimyasal tiirlerin elektromanyetik 1s1manin belirli frekanslarmi se¢imli olarak
azaltmasi seklinde tanimlanabilir. Kuantum kuramina gore; her atom, iyon veya
molekiiliin kendine 6zgli enerji diizeyleri vardir ve bunlardan en diisiik enerjili
olanina temel enerji diizeyi adi verilir. Oda sicaklifinda atom, iyon veya
molekiillerin biiyiik c¢ogunlugu temel diizeyde bulunur. Bu atom, iyon veya
molekiiller, elektromanyetik 1s1ma ile etkilestirildiginde, gonderilen foton enerjisi
bunlarin enerji diizeyleri arasindaki farka esit ise absorpsiyon olay1 gergeklesir
(Taner, 2006: 24). Absorpsiyon spektrumlarinin elde edilmesi i¢in kullanilan
cihazlara spektrofotometre ya da spektrometre denir (Biiyiikaga, 2010: 11).
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Ultraviyole-goriintir bolge (UV-Vis) spektrofotometride, ¢ozelti icerisindeki
ya da kat1 halde bilesiklerin absorbans spektrumlari elde edilmektedir. Optik olarak
elektronlar1 temel halden birinci hale uyaran 151k enerjisinin absorblanmasi ya da
elektormanyetik 151ma gozlenmektedir. Bu yontemle 6l¢iimii yapilan komplekslere

ait fiziksel parametreler de (stokiyometri, olusum sabiti vb.) belirlenebilmektedir.

1.3.2.1. Kompleks Stokiyometrisinin Belirlenmesi

Ultraviyole (UV) - Goriiniir bolge (Vis) spektroskopisinde kompleks
stokiyometrisinin belirlenmesinde mol oranlar1t metodu kullanilmistir. Bu yontemde
ligand ya da baglanan tiirlin derisimlerinden birinin sabit tutulup digerinin
derisiminin degistirildigi bir dizi ¢ozelti hazirlanir. Bu ¢ozeltilerin her biri ile 15181
sadece kompleksin absorplayacagi dalga boyunda absorbans oOlgiiliir. Bu egride
dogrusal kisimlar birbirine dogru uzatilarak kesistirilir. Kesim noktasindaki C;/Cp

oran1 kompleksteki stokiyometrik orana esittir.

1.3.2.2. Kompleks Sabitinin Belirlenmesi (Benessi-Hildebrand Yontemi)

Benesi-Hildebrand yontemi, kararlilik sabiti olan K ile aralarinda bag
olusturmayan tiirlerin etkilesimlerini gdsteren matematiksel bir yaklagimdir. Bu
metot ilk olarak Benesi ve Hildebrand tarafindan 1949 yilinda iyodun farkli aromatik
¢oziiclilerde neden renk degistirdigini acgiklamak igin gelistirilmistir (Benesi vd.,
1949: 2703). Bu degisim iyotun farkli ¢oziiclilerdeki asit-baz etkilesimlerinden ileri
gelmekte ve farkli c¢oziiciilerde elde edilen absorpsiyon degerlerinin kaydigi
goriilmiistiir. Bu deneyden sonra Benesi-Hildebrand yontemi, absorpsiyon degerleri
kullanilarak denge sabitlerinin belirlenmesinde en yaygin yontemlerden biri
olmustur. Bu yontem, genellikle dogru sonugclar, diizgiin lineer dogrular ve mantikl
K ve ¢ degerleri vermektedir. Ancak zaman zaman farkli konsantrasyonlarda farkli ¢
degerleri verdigi veya negatif egimler elde edildigi goriilmektedir. Bu ylizden
baslangigtaki  baglanan tiir konsantrasyonu ([B]y), baslangigtaki ligand

konsantrasyonundan ([L]o) ¢ok fazla tutulmalidir.
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Burada gerg¢eklesen reaksiyon :
L+B=LB (1.2)

seklinde tanimlanir. Bu yaklagima gore; reaksiyona giren tiirlerden biri digerine gore
daha fazla ortama eklenerek asir1 eklenmis olan tiirliin absorpsiyonunun, toplam
absorpsiyon/emisyon  orani  igersinde  degisiklik  gdsterip  gdstermedigi
incelenmektedir. Bu yontem, reaksiyondan dnce ve reaksiyon sirasinda absorpsiyon
verilerinin toplanmasi sayesinde, meydana gelen etkilesimler ve dengeye gelme
noktasinin belirlenebilmesine olanak vermektedir. Benesi-Hildebrand yonteminin
UV-Vis spektroskopisiyle uygulanmasinin yam sira floresans, FT-IR ve 'H NMR ile
de bu metot ¢esitli sistemlere uygulanarak denge sabiti bulunmustur (Balta, 2009:
35).

Benesi-Hildebrand yontemi uygulanmak istendiginde 3 Onemli bilesen
bilinmelidir. Bunlar, ligandin absorpsiyonu (4), baglanan tiiriin absorpsiyonu (4%)

ve ligand-baglanan tiir kompleksinin absorpsiyonu (4%) degerleridir.

Buna gore toplam absorpsiyon (4)
A=A + A% + 4 (1.3)
seklinde yazilabilir.

Yontem uygulanirken baglangictaki ligand molekiiliiniin  konsantrasyonu
baglanan tiire gére fazla oldugu i¢in 4" konsantrasyonu ihmal edilebilecek

diizeydedir. Bu durumda,
A=A+ 4® (1.4)
halini alir.

Baglanan tiir konsantrasyonun arttirilmasiyla absorpsiyondaki degisim (AA),
ligand/baglanan tiir kompleksi olusmadan 6nceki konsantrasyon (A,) ve reaksiyon
olusumunun herhangi bir t zamaninda alinan absorpsiyon degeri (A) ile

gosterilmektedir.
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A =A-4, (1.5)

Bu absorpsiyon degerlerinin yerine Beer-Lambert denklemindeki esitlik

degerleri yazildiginda;
AA=¢"B[LB]b + £°[B]b- £°[B] b (1.6)

ve [B]o >> [L]o, olduguna gore [B] = [B]o esitligi kullanilabilmektedir ve Ae,

" ve ¢” arasindaki degisimi gostermektedir. Buna gore absorpsiyon degisimi,
AA=Ae[LB/b (1.7)

olmaktadir. Bu denklem denge sabiti (K) cinsinden yazildiginda,

L], K[B
157 k2] "
ve
_ [L]y K[B]y
AA = bAe W (1.9)
elde edilir. Denklem,
1 1 1
= + (1.10)

A4 bAE[B[L],  bAe[B],

haline gelir (Benesi ve Hildebrand, 2703). Bu denklemde 44 baglanan molekiiliin
metal iyonu eklendikten sonraki absorbsiyon degisikligini, [B]y toplam baglanan tiir
konsantrasyonunu, [L]o toplam ligand konsantrasyonunu, Ag molar absorplama
katsayisin1 ve K da denge sabitini gostermektedir. Bu denklemin egimi K denge

sabitini vermektedir.

Benesi-Hildebrand denklemi ligand-baglanan tiir etkilesimlerinde; baglanan
molekiil miktarinin, ligand molekiil miktarindan c¢ok fazla oldugu sartlarda
kullanilmaktadir. Ancak, ligand-baglanan tiir kompleksine ait absorpsiyon pikinin

belli bir degerden sonra sabit kaldigi spektrofotometrik veriler i¢in Benesi-
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Hildebrand yonteminden sapmalar goriilebilmektedir. Bundan dolayi, ligand-
baglanan tiir konsantrasyonlarinin birbirine yakin oldugu durumlarda bu denklemin
modifiye edilmesiyle elde edilen asagidaki esitlikten kararlilhik sabiti
hesaplanabilmektedir (Kim, 2007: 1295; Chriswell, 1975: 1623).

_ Al A4
A¢-47  CIK(A¢-A)

r (1.11)
Bu esitlikteki r anyon konsantrasyonunun, ligand konsantrasyonunun kag kati
oldugunu A% 4 ve A% sirasiyla ligandin, ligand ve anyon (r oraninda) karisiminin,

ligand ve asir1 miktarda anyon karigimimin absorbans degerlerini gostermektedir. €7

serbest haldeki ligand konsantrasyonunu, K ise olusum sabitini gostermektedir.

1.3.3. Voltametri

Voltametri,  Volt-am(pero)-metri  kelimesinden  tiiretilmis  olup,
elektrokimyasal bir hiicreye uygulanan potansiyelin sonucu olarak kimyasal degisim
nedeniyle hiicreden gegen akimin ol¢iildiigii tekniklerin genel adidir. Elde edilen
akim—potansiyel egrisine voltamogram ad1 verilmektedir. Hiicrede elektrolizin ortaya
cikmasina neden olan potansiyel, uyarici sinyal olarak nitelendirilebilir ve sinyalin
zamana bagl olarak degismesi sinyalin dalga seklini verir (Oztekin, 2008). Bu
calismada doniisiimlii voltametri ve diferansiyel puls voltametrisi kullanildigindan bu

teknikler asagida agiklanmustir.

1.3.3.1. Doniisiimlii Voltametri

Belirlenen sabit potansiyelde akim de§ismelerine dayali bu metotlarin oldukca
pratik ve ucuz olmasi yaygin olarak kullanilmasina neden olmustur. Cok detayli
elektrokimyasal hiicrelerde (elektrotlar, destek elektrolit, inert atmosfer vb.)
uygulanan voltametrik metotlarin igerisinden 6zellikle doniistimlii voltametri en
genis bilginin elde edilebildigi metot olma oOzelligi tasimaktadir. Burada,

karistirilmayan bir ¢ozeltide kiiciik bir elektrodun ticgen seklindeki uyarici dalga
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potansiyeline karsi verdigi akim cevaplar1 incelenmektedir. Yani, uygulanan
potansiyel araliginda tayini yapilacak tiirlin gdosterdigi difiizyon kontrollii
yiikseltgenme veya indirgenme Ozellikleri belirlenmektedir. Negatif potansiyellere
dogru olan taramaya ileri tarama (veya katodik tarama), pozitif potansiyellere dogru
olan taramaya da geri tarama (veya anodik tarama) ifadesi kullanilmaktadir. Bu
teknikle elde edilen Slgiimlerle gerceklesen redoks reaksiyonlarinin tersinirlik gibi
fizikokimyasal karakterizasyonlar1 yapilabilmektedir. Bu dl¢iimlerde elde edilebilen

tersinir karaktere sahip tipik bir voltamogram Sekil 1-23'de verilmistir.

Sekil 1-23: Tersinir karaktere sahip bir doniisiimlii voltamogram.

E

pc

Potansiyel

Doniisiimlii voltametri metodu ile gerceklesen redoks reaksiyonlari ile iyonofor
biinyesinde bulunan fonksiyonel gruplar hakkinda yorum yapilabildigi gibi iyonofor-
metal etkilesiminin gergeklestigi asil fonksiyonel gruplarin (baglanma grubunun)
belirlenmesinde de kullanilabilmektedir. Iyonoforun yapisinda bulunan elektro aktif
gruplarin davraniglarina bagli olarak elde edilen sinyallerden voltamogramlar,
ortamdaki molekiiler taninmaya ait karakterizasyon ¢aligmalarinin yapilmasina

imkan tanimaktadir.
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1.3.3.2. Diferansiyel Puls Voltametrisi

Molekiiler algilama calismalari i¢in kullanilan voltametrik metotlardan bir
tanesi de diferansiyel puls voltametrisidir. Bu metotla, destek elektrolit yiikleme
akimini ortadan kaldirmak i¢in gelistirilmis ve bundan dolay1 voltametrik dl¢iimlerin
tayin simir1 daha da disiiriilebilmektedir. Faradaik akim/ylikleme oranini artirmak

icin basamakli dalga sekli kullanilir (Sekil 1-24).

Sekil 1-24: Diferansiyel puls voltametrisi icin uyarici sinyal degisimi.

3-8 o ms
T
-

JZaman ———

Potansiyel pulsunun uygulanmasi yaklagik 50 ms kadar siirer. Potansiyel
adimindan sonra yilikleme akimi ¢ok hizli bir sekilde ihmal edilebilecek kadar kiiciik
bir degere ulasirken, faradaik akim daha yavas bir sekilde diiser. Boylece pulsun son
bir ka¢ milisaniyedeki 6rnekleme akimi hemen hemen neredeyse tamamen faradaik
akim olarak diisiiniilebilir. Diferansiyel puls voltametrisi damlayan civa elektrotlara
ve kati elektrotlara uygulanabilir. Voltametrik puls metotlarinin avantaji akimin
orneklendigi noktalarda kapasitif akimmm minimum olmasidir. Bu nedenle
sinyal/giiriiltii oran1 iyilestirilmis olup, ¢ok diisiik konsantrasyonlarin (yaklasik 107
M) tayinine imkan vermektedir. Diferansiyel puls teknikleri bir¢cok elektro aktif tiiriin

eser miktarlarinin tayininde siklikla kullanilmaktadir.

Birgok puls teknigi olmasina ragmen en ¢ok tercih edilen diferansiyel puls
voltametrisi olup, bu teknikte yavasca ylikselen bir sinyal iizerine yiikseklikleri sabit
voltaj pulslarinin binistirilmesi ile olusan uyarict sinyal kullanilmaktadir. Akim,

pulstan hemen once ve pulsun sonuna dogru iki kere 6l¢iilerek bunlarin fark: sinyal
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olarak kaydedilmektedir. Elde edilen akimlar ortamda tiiriin konsantrasyonuyla
orantilt oldugundan dolay1 akim-konsantrasyon grafigi ¢izilerek kalibrasyon grafigi
elde edilebilir. Bunun yani sira bu degisim ile kompleks stokiyometrisi de

belirlenebilmektedir.



29

2. KAYNAK ARASTIRMASI

Literatiir taramalar1 gostermistir ki; tiyazol halkasi i¢eren isatin tiirevleri ile
yapilan c¢aligmalar genellikle antibakteriyal, antiviral, antifungal ve anti-HIV
tizerinedir. Sentezledigimiz madde tiirevleri ve anyon segicilik hakkinda yapilan

literatiir arastirmalar1 asagida 6zetlenmistir.

Jeon ve ark. (2000) dogal bir ligand tiirii sentezlemisler ve anyon baglayicilik
ozelliklerini elektrokimyasal metotlarla ¢alismislardir. Ure ile tiirevlendirilmis
kaliks[4]dikinon yapist HSO, ile baglandiginda elektrot potansiyelinde negatif

kaymaya sebep olmustur.

Sekil 2-1: Kaliks[4]dikinon ligand1 ve voltamogram.

20 -

Current, //uA,

Potential, £ /mV/

I mM sentezlenen ligand ile 0.5, 1.0, 2.0 eq HSO4 argon atmosferinde

asetonitril fazinda calisilmis ve pik kaymalari incelenmistir.

Luigi Fabbrizzi ve ark. (2006), polarlanmis —NH grubuna sahip molekiillerin
aprotik ¢oziiciilerde anyonlarla etkilesimini agiklamiglardir. Kullanilan maddelerin

farkli anyonlarla oluturdugu hidrojen baglarinin kararliliklarini incelemislerdir.
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Costero ve ark. (2007) Floriir anyonu icin yeni bir kolorimetrik sensor
sentezlemislerdir. Yapiyr aydmlatmak ve anyon secicilik ozelliklerini Uv-Vis
spektroskopisi ile aydmlatmislardir. Yapinin farkli ligandlarla olusturdugu
kompleksleri "H NMR titrasyonu ile gostermislerdir.

Lin, Huakuan ve ark. (2008) 4-nitrofenilhidrazin ve isatin reaksiyonundan elde
ettikleri madde ile farkli anyonlarin tetrabutilamonyum tuzlarim1i kullanarak

denemeler yapmuslardir. Uv-Vis ve 'H NMR titrasyonlari ile 6lgiimler almislardur.

Sekil 2-2: 4-nitrofenilhidrazin tiirevinin asetat anyonuyla etkilesimi.

.
O NH H
N—N NO,
reflux 5 h 74
O + S E—
N EtOH, H,0 o
H N
NO, H
NO, NO,
N—NH AcO” N=N
/ ~
(0} N OH
"
hidrazo formu azo formu \O/Q
[ |
LT
- b |
I -
r HE
£ | ' §
g
-

DMSO igerisinde yaptiklar1 denemede 10 eq AcO™ varliginda ¢iplak gozle fark
edilen renk degisikligi tespit etmislerdir.
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Sekil 2-3: 4-nitrofenilhidrazin tiirevinin AcO™ anyonuna karsi absorbans grafigi.

224 &0

A 1/

Absoroance

~—,

A At

Abscrbance

U5 T T T T d T L .
300 400 500 600 700
Wavelength(nm)

Asetat anyonunun tetrabutilamonyum tuzu ile yaptiklar titrasyonda 431 nm’de
gerceklesen absorpsiyon artisint molekiil i¢i ylik transferine atfetmislerdir. 431
nm’ye kadar olan kistimda molekiiliin hidrazo formu baskindir. 483 nm de izobestik
noktaya gelinmistir ve c¢ozeltide reseptdor ve anyonun stokiyometrik olarak 1:1
oldugu karali kompleks olusmustur. 592 nm de ise molekiil ve anyon arasinda

koordinasyon meydana gelmis ve molekiiliin azo formu baskin hale gelmistir.

Lin, Huakuan ve ark. (2008) yeni bir 2.4-dinitrofenilhidrazon tiirevi
sentezlemiglerdir. Sentezlenen madde cesitli anyonlarla ¢iplak gozle denenmis ve
Uv-Vis ve 'H NMR titrasyonlar1 gerceklestirilmistir. A¢ik mor renkte olan madde
¢Ozeltisinin renginin gii¢lii bazik anyonlarin varhiginda koyu mora, zayif bazik

anyonlarin varliginda ise sartya dondiigli rapor edilmistir.
Sekil 2-4: Anyonlarin bazikligine gore renk degisimi.
Kim, Taek Hyeon ve ark. (2009) sentezledikleri 2-amino-6-nitrobenzotiyazol

tiirevi ile farkli anyonlarin tetrabiitilamonyum tuzlarini kullanarak ¢alisma yapmislar
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ve secicilik 6zelligini ortaya koymuslardir. Ayrica F~ anyonu ile '"H NMR titrasyon

calismasi da yapmislardir.

Sekil 2-5: Sirasiyla; 2-amino-6-nitrobenzotiyazol tiirevi, AcO" ilavesi, H,PO,
ilavesi, HSQO, ilavesi, F" ilavesi, CI ilavesi, Br ilavesi ve I ilavesi.

N
ClJr N _</ P1r1d1n
S NO refluks 24h NO2

clISisis s

Sekil 2-6: 2-amino-6-nitrobenzotiyazol tiirevinin "H NMR titrasyon calismasi.
Yy y

H, ©
N Hl
H N _<;
H 5
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159qv { |
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Bir baska calismada, Shao ve ark. (2009) isatin ve hidrazin hidrat
reaksiyonundan elde ettikleri maddeyi, isotiyosiyanatla kondenzasyon reaksiyonu ile

tiirevlendirmisler ve elde ettikleri Schiff bazi ile anyon tayini yapmislardir.
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Sekil 2-7: Isatinin Schiff bazi tiirevleri icin sentez semasi.

o N—NH,
/
o NH,NH,H,0 o -
N EtOH, refluks N o —
\ \ ~i
R, R, S \ ™R,
NH
DMF/CH;CN
EEEE—— —NH
n. N
o} o}
o
= | Cl NaNCS = | NCS N
—_— -
\
/\ CH;CN, rt. % R,
Ry Ry

DMSO ortaminda aliman Uv-Vis spektrumuna gore sentezlenen madde,

sirastyla AcO’, F', H,PO4 anyonlarina kars1 segicilik gostermistir.

Sekil 2-8: Isatinin Schiff bazi tiirevlerinin cesitli anyonlara karsi absorbans
grafigi.
1.2

1.0 ~
FLACO H PO

0.6 4

0.4 4

None,CI',Br I,
HSO",CIO"

0.2 4

0.0

300 ‘ 400 ‘ 500 ' 600
Wavelength (nm)

Asetat anyonuna segicilik gostermesi, anyonun seklinin reseptdre uymasi
seklinde aciklanmigtir. Asetat anyonu diizlemsel iiggen seklindedir. Molekiiliin
baglayict kisminda ve indol kisminda bulunan hidrojen atomlar1 asetat anyonunun
oksijen atomlarma denk gelmektedir. F* anyonu ise kiireseldir ve sadece tiyoiire
kismindaki hidrojen atomlar1 ile etkilestigi ve ¢ok daha kararli kompleks olusturdugu

belirtilmistir.
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Sekil 2-9: Isatinin Schiff baz tiirevinin F" ve AcO™ anyonlari ile etkilesimi.
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Anyon etkilesimini dogrulamak i¢in DMSO-ds ¢ozeltisinde "H NMR titrasyonu

gerceklestirmiglerdir. Tiyoiire grubunda bulunan protonlar, molekiiller arast hidrojen

baglarindan dolay1 15,74 ve 11,94 ppm de ayr1 ayri rezonans olmuslardir. Indol

grubunda bulunan N-H protonu da 11,19 ppm de goriilmiistiir. AcO™ ilavesi ile

tiyoiire protonlarina ait pikler seri bir sekilde kaybolmustur. Indol grubunun

protonunun piki dnce silinmis, 1 eq’da ise tamamen kaybolmustur. Bu sonug her ii¢

protonunda baglanmaya katildigin1 gostermektedir. F ilave edildiginde ise tiyotire

protonlart seri bir sekilde kaybolmus ancak indol grubu protonunun pikinde ise

kayma ya da kaybolma gdézlemlenmemistir.

Sekil 2-10: Reseptor molekiiliinin DMSO-d; ' da AcO ile "H NMR titrasyonu.

(e)

(d)

(c)

(b)

(2)
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Sekil 2-11: Reseptor molekiiliiniin DMSO-d, ' da F ile '"H NMR titrasyonu.
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Miklas ve ark. (2009) potansiyel sensor molekiilii olarak bis-iire tiirevi madde
sentezlemislerdir. '"H NMR sonuglar1 ile sentezledikleri maddenin iire kismindaki

NH grubunun floriir anyonu ile etkilesimini gostermislerdir.

Belygona G. Barare ve ark. (2009) tez c¢alismasi olarak salisiliden tiirevi
maddeler sentezlemislerdir. Bu maddenin kolorimetrik, florojenik ve UV-Vis
Spektrumu ¢aligmalarini yapmuslar ve salisiliden tlirevi maddelerin sensor olarak

kullanilip, kullanilamayacaklarini incelemislerdir.

Lin, Huakuan ve ark. (2010) basit bir tiyoiire tiirevi sensor sentezlemislerdir.

Sekil 2-12: Asetat anyonunun tiyoiire tiirevi ile etkilesimi.
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Sekil 2-13: Lin ve arkadaslarinin maddelerinin (a) bos ve (b) 0.5, (¢) 1.0, (d) 1.5
kat AcO” varhginda DMSO-d; ortammnda '"H NMR spektrumu.

® J\ L J L_’h\ S

AcO, F, H,PO4 anyonlan ile ¢iplak gozle goriinebilen renk degisimi elde
etmislerdir. '"H NMR, ESI-MS, Uv-Vis spektroskopi ile yap: hakkinda ayrintil
calismalar gergeklestirmislerdir. Molekiiliin asetat anyonuna karsi segici oldugu
anlagildiktan sonra 1.0 x 10° mol L' madde ¢ézeltisi, standart AcO™ ¢ozeltisi ile titre

edilmis ve sonuclar verilmistir.

Sekil 2-14: Tiyoiire tiirevinin asetat anyonuyla UV-Vis ¢alismasi.

(a)

Absorbance

300 375 450 525 600 67¢
Wavelength (nm)

Helal ve ark. (2010) sentezledikleri tiyazol tiirevinin kemosensor olarak

kullanilabilirligini ¢alismislardir.



Sekil 2-15: Tiyazol tiirevinin sentez semasi.
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Absorpsiyon ve emisyon spektrumlarina gore seciciligini ortaya koymuslardir.

Sekil 2-16: Tiyazol tiirevlerinin cesitli anyonlara kars1 floresans grafigi.
1(a), 2(b) ve 3(c) numarahh maddelerin, CH3CN ‘de floresans spektrumlari
[(Bu)4N]F (d) ilavesi ile floresans spektrumundaki farklilk.
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Gunnlaugsson ve ark. (2010) anyon reseptorii olarak tiyoiire tiirevi maddeler

sentezlemigler ve asetamit grubunu orto, meta ve para konumlarina baglayarak anyon

secicilige etkisini incelemiglerdir.
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Sekil 2-17: Anyon reseptorii cesitli tiyoiire tiirevlerinin sentez yontemi.
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Reseptor c¢ozeltisi ile asetonitril ortaminda farkli anyonlarin tetrabiitil

3

amonyum tuzlarm titre etmisler ve ilk yapinin AcO’, ikinci yapmm HP,O;”", {igiincii
yapmin da H,PO4™ anyonlarina karsi segicilik gdsteridigini absorpsiyon spektrumlari
ile belirtmislerdir. '"H NMR titrasyonlara gére yapilarin hidrojen bag ile anyon
tuttugunu ve tiyoiire tiirevi maddelerin 1iyi birer anyon tutucu oldugunu
gostermiglerdir. Farkli baglanma o6zelliklerini “allosterik etkiye” gore aciklamaya

calismislardir.

Sekil 2-18: Anyon reseptrii cesitli Tiyoiire tiirevlerinin farkli anyonlara karsi
absorbans grafikleri.
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Lees, Alistir ve ark. (2010) basit yontemlerle sentezledikleri, baglayici1 kisim
olarak tiyoiire, sinyal veren kisim olarak p-nitrofenil grubu iceren anyon
sensoriiniiniin - segicilik ozelliklerini Uv-Vis titrasyonu ve 'H NMR titrasyonu
teknikleri ile calismislardir. Maddeler c¢iplak gozle gozlemlenebilen siyaniire karsi

secicilik gostermistir.

Sekil 2-19: Tiyoiire tiirevinin asetat anyonu ile 'H NMR titrasyonu.

2.5§1&7J\___ JL,_J
1.5eq . ) _.J S U I | —
0.8eq . J __J 1 N—
0.4eq A _J\; e ______,_.JI_,.-_._J_JLi ﬂ
Oeq J_ J L UJ.I

Hong-Seok Kim ve ark. (2011) sentezledikleri tiyazol tiirevi maddenin Cu**
kompleksini sentezlemis, bu kompleksin anyon tutma 6zelligini UV-Vis spektrumu

ve floresans spektrumu ile aydinlatmiglardir.

Sekil 2-20: Kim ve ark.’nin sentezledikleri tiyazol tiirevi.
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Sekil 2-21: Tiyazol tiirevi-Cu’* kompleksinin cesitli anyonlara karsi alinan
floresans spektrumu.
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(Calisma sonuglarina gore sentezlenen maddenin, anyonun bakirla yer

degistirdigi, yliksek secicilige sahip bir kemosensor oldugu belirtilmektedir.
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Kullanilan Kimyasal Maddeler ve Coziiciiler
Bu c¢alismada kullanilan kimyasal maddeler ve ¢oziictiler; Merck, TCI, Aldrich,
ve Sigma firmalarindan satin alinmistir. Ayrica gerekli olan bazi baslangi¢ maddeleri

laboratuvar sartlarinda sentezlenmistir.

Coziiciilerin ¢cogu kuru olarak kullanilmistir. Kloroform, etilasetat ve hekzan
gibi ekstra saf ozellikteki ¢oziiciiler dnce destillenmis sonra 4A molekiiler sieve
(elek) tlizerinde saklanmistir. Metanol ve etanol ise magnezyum metali ve iyot

varhiginda destile edilerek kullanilmistir.

Reaksiyonlar ince Tabaka Kromatografisi (ITK) ile izlenerek iiriinler kolon
kromatografi ile saflagtirilmistir. ITK’da TLC aluminium sheet Merck 60 Fs4 silika
gel kartlar kullanilirken, kolon kromatografide adsorban olarak Silika Gel 60 (230-
400 Mesh) kullanilmistir. Reaksiyon sonrasi ekstraksiyon islemlerinde organik fazi

kurutmak i¢in susuz MgSO4 kullanilmustir.

3.2.  Kullanilan Cihazlar

Erime noktasi tayinleri, EZ Melt-MPA120 marka cihaz ile yapilmistir. FT-IR
spektrumlari, Perkin Elmer 100 FT-IR spektrometresinden alinmistir. UV
spektrumlari, Shimadzu UV-1800 cift 1sinl1 spektrometresinden alinmuistir. '"H NMR
ve °C NMR spektrumlar1 ¢oziicii olarak CDCl; ve DMSO-ds kullanilarak Varian
400 MHz spektrometre ile alinmig ve standart olarak TMS kullaniimistir. NMR

spektrumunda kayma degerleri (8) ppm cinsinden belirtilmistir.



42

4. DENEYSEL BOLUM

4.1. UV-Vis Absorpsiyon Spektroskopisi i¢cin Cozeltilerin Hazirlanmasi

Tetrabiitilamonyum tuzlarmin ve kullanilacak (2), (3), (4) ve (5), (6), (7)
tiirevlerinin stok ¢ozeltileri CH3CN igerisinde sirastyla 2% 102 M ve 2x10* M olarak
hazirlanmistir. UV-Vis spektrofotometredeki dlgiimler igin (2) ve (5) tiirevlerinin
stok ¢ozeltileri uygun konsantrasyonlara (-0~ M) seyreltilmistir. Ol¢iimler (2) ve (5)
tiirevlerinin hazirlandig1 CH;CN’ye kars1 yapilmistir.

4.2. Sentezler

4.2.1. 2-bromo-1-(4-fenoksifenil)etanon Sentezi (1)
© QO Ak ©
* Br\)J\ —> O
Br
Br
(0))

Bu madde literatiirde belirtildigi sekilde elde edildi (Cavallini, 1963). 1 L’ lik 3
boyunlu balona (8 g, 0,0595 mol) AICI; alindi. Uzerine (15 mL) diklormetan ve (9.4
mL) difenileter ilave edilip, tuz-buz banyosunda sicaklik -10 °C’ a getirildi.
Damlatma hunisine (4.7 mL, 0.0537 mol) bromoasetil bromiir konuldu ve 1 saatte
damlatildi. Damlatma islemi bittikten sonra balon tuz-buz banyosundan ¢ikarildi ve
HBr uzaklasana kadar (~10 dk.) ¢ceker ocakta karistirildi. 1 L’ lik behere kirilmis buz
pargalar1 konulup, iizerine (6.5 mL) der. H,SO, ilave edildi. Balonda bulunan
karisim, buz lizerine yavas yavas karistirilarak ilave edildi. Buzlu karigim tromp
yardimu ile kloroform kullanilarak siiziildii. Organik faz ve su fazi ayrilip organik
faz, su ve NaHCOs ile yikanarak pH s1 5-6 ya ayarlandi. Organik faz susuz MgSO4
ile kurutuldu. Bir gece buzdolabinda bekletildikten sonra siiziildii ve c¢oziiciisii

evaporatorde ucuruldu. Kalan kat1 sicak dietil eterde ¢oziiliip, lizerine sicak heksan
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ilave edilerek kristallendirildi. Beyaz renkli 2-bromo-1-(4-fenoksifenil)etanon

kristalleri % 76 verimle elde edildi.

4.2.2. Isatinlerin Schiff Bazi Tiirevleri’ nin Sentezi i¢cin Genel Metot

Isatinlerin  Schiff baz1 tiirevleri literatiirde belirtildigi yonteme gore
sentezlenmistir (Lin, 2010). 100 mL’lik tek boyunlu balona (0.185 g, 2 mmol)
tiyosemikarbazit konuldu. Uzerine 25 mL etanol ve 10 mL saf su ilave edildi ve geri
sogutucu altinda kaynatildi. Tiyosemikarbazit ¢oziindiikten sonra lizerine 10 mL
etanolde ¢Ozlinmiis 2,1 mmol isatin veya isatin tiirevi (5-bromoisatin, 5-iyodoisatin)
par¢a parca ilave edildi. Karisgtm 5 saat kaynatildiktan sonra, reaksiyon ITK ile
izlenerek sonlandirildi. Coziiciisii evaporatérde ucguruldu ve (2), (3), (4) no’lu

maddeler elde edildi.

4.2.2.1. 3-tiyosemikarbazido-indol-2-on (2)

H H
N S N

0 + HZN\ JJ\ 0
N~ NH,
H \

N
/
HN
P
g 2
Sart kristaller %72 verimle elde edildi. E.N.: 244-247 °C. '"H NMR (400
MHz, DMSO-ds, 25 °C), (5: ppm): 12.45 (s, 1H, NH-C=0), 11.19 (s, 1H, =N-NH-),
9.04 ve 8.68 (s, 2H, -NH,), 7.63 (d, j= 7.55, 1H), 7.33 (t, j= 7.7, 1H), 7.06 (t, J= 7.6,

1H), 6.90 (d, j= 7.8, 1H). *C NMR (100 MHz DMSO-dj, 25 °C), (8: ppm): 178.50,
162.60, 142.32, 132.00, 130.50, 122.33, 120.93, 119.95, 111.00.
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4.2.2.2. 3-tiyosemikarbazido-5-bromoindol-2-on (3)

H H
N S N
+ ’
0 HZN\ N JJ\ NH 0
Br H 2 Br \
O N
HN
NH
S 2

Turuncu kristaller % 60 verimle elde edildi. EN.: 264-267 °C. "H NMR (400
MHz, DMSO-dj, 25 OC), (8: ppm): 12.25 (s, 1H, NH-C=0), 11.26 (s, 1H, =N-NH-),
9.06 ve 8.78 (s, 2H, -NH,), 7.85 (s, 1H), 7.48 (d, j= 8.3, 1H), 6.96 (d, J= 8.4, 1H).

4.2.2.3. 3-tiyosemikarbazido-5-iyodoindol-2-on (4)

H H
N S N

O * HN_ J\ — )
N~ “NH,
1 H | \

N
’
HN
P
S 2

Kirmizi kristaller % 78 verimle elde edildi. E.N.: 225-228 °C (Dekompoze).
'H NMR (400 MHz, DMSO-d;, 25 °C), (8: ppm): 12.26 (s, 1H, NH-C=0), 11.24 (s,
1H, =N-NH-), 9.08 ve 8.79 (s, 2H, -NH>), 7.88 (s, 1H), 7.53 (d, j= 8.2, 1H), 6.98 (d,
J=8.2, 1H).
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4.2.3. Tiyazol Tiirevleri’ nin Sentezi i¢in Genel Metot

25 mL’ lik tek boyunlu balona (0.18 g, 0.61 mmol) 2-bromo-1-(4-
fenoksifenil)etanon (1) konuldu. Uzerine 5 mL su ve 0.68 mmol isatin Schiff bazi
tiirevi [(2), (3), (4)] konuldu. Manyetik karistiric1 {izerinde oda sicakliginda 1 giin
karismaya birakildi. Daha sonra karisim 2x25 mL etilasetat ile ekstrakte edildi.

Coziictisli evaporatdrde uguruldu ve (5), (6), (7) no’lu maddeler elde edildi.

4.2.3.1. 3-{2-[4-(4-fenoksifenil)tiyazol-2-yl]hidrazon}indolin-2-on (5)

O
Ilil] o Br Ilil]
@o . ©/ — ©:(Eo
\ \
N N
HN Hl\j\
S)\NH2 ¢ =N
—

ety

(0.1896 g, %75); E.N.: 235 °C (Dekompoze). 'H NMR (400 MHz, DMSO-dj,
25 OC), (0: ppm): 13.33 (s, 1H, NH-C=0), 11.25 (s, 1H, =N-NH-), 7.89 (d, J= 8.7,
2H), 7.52 (d, j= 8.8, 2H), 7.40 (t, j= 7.8, 2H), 7.32 (t, j= 7.6, 1H), 7.15 (t, j= 7.4, 1H),
7.03-7.09 (m, 4H), 7.01 (s, 1H), 6.95 (d, j= 7.8, 1H). *C NMR (100 MHz DMSO-d,
25 °C), (8: ppm): 165.70, 163.00, 150.76, 150.59, 141.28, 132.02, 130.05, 129.97,
128.74, 127.46, 123.65, 122.43, 119.81, 118.84, 118.58, 111.16, 105.85.
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4.2.3.2. 5-bromo-3-{2-[4-(4-fenoksifenil)tiyazol-2-yl]hidrazon}indolin-2-on (6)

0
ﬁ 0] Br ﬁ
o+ ©/ . /CE(EO
Br \ Br \
N N
HN HN
g
(0.2166 g, % 72); E.N.: 252-253 °C. 'H NMR (400 MHz, DMSO-ds, 25 °C),
(0: ppm): 13.30 (s, 1H, NH-C=0), 11.36 (s, 1H, =N-NH-), 8.50 (s, 1H), 7.90 (d, J=

8.7, 1H), 7.48 (d, J= 8.7, 1H), 7.41 (d, J= 7.6, 2H), 7.03-7.20 (m, SH), 7.01 (s, 1H),
6.91 (d, J= 7.6, 2H), 6.79 (d, J= 7.4, 2H).

4.2.3.3. 5-iyodo-3-{2-[4-(4-fenoksifenil)tiyazol-2-yl|hidrazon}indolin-2-on (7)

0
§ o Br §
o (T — L~
1 \ I \
N N
N HN

H
S)’\NH2 S>§N

—

QL0

(0.2241 g, % 68); EN.: 263-264 °C. 'H NMR (400 MHz, DMSO-ds, 25 °C),
(5: ppm): 13.28 (s, 1H, NH-C=0), 11.33 (s, 1H, =N-NH-), 8.44 (s, 1H), 7.86 (d, J=
8.6, 1H), 7.45 (d, J= 8.6, 1H), 7.39 (d, J= 7.3, 2H), 7.03-7.20 (m, 5H), 7.01 (s, 1H),
6.91 (d, J=7.3, 2H), 6.79 (d, J= 7.1, 2H).
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5. SONUCLARIN DEGERLENDIRiLMESI

5.1.  Anyon molekiil etkilesimi

Bu caligmanin amaci, anyonlarla etkilesim gosterebilecek yeni bilesiklerin
sentezlenmesi ve sentezlenen bu bilesiklerin ¢esitli anyonlara karsi gosterdikleri
etkilesimleri agiklayabilmektir. Bu amagla elde edilen maddelerin anyonlara karsi
seciciligi kolorimetrik olarak denenmis ve UV-Vis spektroskopi ¢alismalar ile de
anyon etkilesimleri ortaya konulmustur. Kompleks oranlar1 belirlendikten sonra CV

calismasi yapilmistir. Sonuglar '"HNMR titrasyonu ile de dogrulanmistir.

5.2. Kolorimetrik (Naked-eye) Olciimler

Elde edilen (5) no’lu tiirevin anyonlara (Cl04, CH3;COO", C¢HsCOO", NOs,
NO,, HSO4, CN', I', Br, CI', F) kars1 gostermis oldugu kolorimetrik 6zellikler
asetonitril (MeCN) ortaminda kolorimetrik (naked-eye) olarak incelenmistir. Anyon
cozeltileri (1x10* M), (5) no’lu maddenin ¢ozeltileri (6x10”° M) iizerine eklenmis ve
renk degisimleri izlenmistir.

Sekil 5-1: Sirasiyla (5) no'lu maddenin kendisi ve C104, CH;COO", C¢H;COO',
NO;, NO,, HSO,, CN, I', Br, CI', F anyonlariyla verdigi renkler.

Sekil 5-1 de goriildiigli gibi (5) no’lu madde c¢ozeltisi sar1 renkte iken

CH;COO’, CcHsCOO', CN/, F™ anyonlari ilave edildiginde turuncu renge donmiistiir.

Uv-Vis spektrumdan F°, CN’, CH3;COO" ve C¢HsCOQO™ anyonlarinin (5) no’lu
bilesik ile olan etkilesimlerinin siddetinin farkli oldugunu kolorimetrik olarak da
gozledik. Sar1 renkli (5) no’lu bilesigin ¢ozeltisi lizerine F~ ve CN™ anyonlar ilave
edildiginde renk, turuncuya doniisiirken, CH3COO™ anyonu ilavesinde renk agik
turuncuya, C¢HsCOO™ anyonu ilavesinde ise rengin daha da acgik turuncuya

donistiigiint gozlemledik.
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5.3.  UV-Vis Spektrofotometrik Ol¢iimler

Oncelikle ¢aligmamizda sentezlenen yapilarin bazi anyonlara (C¢HsCOO',
CH;COO, F, CI, Br, I', ClO4, HSO4, NO,", NO3", ve CN") kars1 se¢icilikleri UV-
Vis spektrofotometre ile incelenmistir. Bu amagla tiyosemikarbazit iceren yapilar
[(2), (3), (4)] ile tiyazol halkasi igeren yapilarin [(5), (6), (7)] kromojenik taninma
Ozellikleri arastirilarak karsilastirildi. Bu deneyler i¢in 3 mL’lik kuvartz kiivet
icerisine sadece sentezlenen yapilarla ve anyon c¢ozeltilerinden bir tanesi olacak
sekilde ¢ozeltiler ayarlanmis ve CH3CN’ye karst spektrumlar alinmistir. Elde edilen
spektrumlardan, tiyosemikarbazit iceren Schiff bazlarindan (2) ve tiyazol halkasi
iceren hedef molekiillerden (5)’in en yiliksek absorbans degerine sahip oldugu
goriilmiistiir (Sekil 5-2). Benzer yapiya sahip olan bilesiklerin benzer absorpsiyon
piklerine de sahip olduklar1 goriilmiis, bunun yani sira anyon segicilikleri de benzer
karakterler sergilemistir. Bundan dolayi, elde edilen sonuclar (2) ve (5) iizerinden

rapor edilmistir.



Sekil 5-2: (a) (2), (3), (4), (b) (5), (6), (7) no’lu maddelerin absorbans grafigi.

(a) I
0,8
0,6
A —®
0,4 —03)
O]
0,2
0
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Dalga boyu (nm)
(b) 1 A
0,8
0,6
A —0)
0,4 —(6)
-
0,2
0 T T T T T
250 300 350 400 450 500 550
Dalga boyu (nm)
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Sekil 5-1’de goriildiigii gibi, sirasiyla 364 nm ve 410 nm’de maksimum

absorpsiyon piki gosteren (2) ve (5) ¢ozeltilerinin (3x10™ M) gesitli anyonlar (9x107

M) ile karistirilip spektrumlar1 alindiginda elde edilen sonuglar Sekil 5-3 a ve Sekil

5-3 b’de verilmistir.



Sekil 5-3: (a) (2) ve (b) (5) bilesiklerinin farkl anyonlarla etkilesimi.

(a 1,2 -

0,8 -
A 0,6 1

04 1

0,2 1

0 1 .
250 300 350

Dalga boyu (nm)

(b)
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)
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— ClO,
— HSO,

e

— NO,

— NO;
F-

- CN-
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C¢H,COOr
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(2)’ye ait spektrumda C¢HsCOO", Br, CI', ClO4, HSO4, I', NO;" ve NOs3

anyonlarmin eklenmesiyle ¢ok az bir degisme oldugu goriilirken, F* ve CN°

anyonlarmin eklenmesiyle maksimum dalga boyunun zayif bir kayma (364 nm’den

349 nm’ye) goriilmiistiir (Sekil 5-3 a). Diger taraftan, (5)’e ait spektrumda Br’, CI,

ClO4, HSO4, I ve NO;™ anyonlarinin eklenmesiyle bir degisme gerceklesmezken, F-,
CN’, CH3COO" ve C¢HsCOQO™ anyonlarinin eklenmesiyle 410 nm’de sénme oldugu,



51

daha yiiksek dalga boyunda (499-501 nm araliginda) yeni bir absorpsiyon pikinin
olustugu goézlenmistir (Sekil 5-3 b). (5)’in anyonlara karst sergiledigi bu spektrum
degisimi sonucu ortaya ¢ikan izobestik noktalar (440 nm civari), ger¢eklesen anyon
komplekslerinin varligin1 yani ortamda en az iki tliriin ((5)/(5)-Anyon) dengede

oldugunu ortaya koymaktadir (Chetia ve Iyer, 2008: 8115).

Sekil 5-3 b ve Sekil 5.4’deki UV-Vis spektrum grafiklerinden (5) no’lu
bilesigin CH3COO’, C¢HsCOO’, CN ve F anyonlar ile etkilesimi goriilmektedir.
Bu etkilesimlerden F* ve CN" anyonlari ile olan etkilesimin CH;COO™ ve C¢HsCOO™
anyonlar1 ile olan etkilesimlerinden daha fazla oldugu anlasilmaktadir. Ozet olarak
(5) no’lu madde F* ve CN anyonlariyla yaklasik ayni etkilesimi gosterirken,
CH;COQO' ile daha az, CcHsCOO™ ile en az etkilesimi gostermistir. F~ ve CN°
anyonlari, CH3;COO™ ve CcHsCOO™ anyonlar ile hacimsel olarak karsilastirildiginda
daha kiiciik hacimli olduklar1 goriliir. (5), (6), (7) no’lu bilesiklerin molekiil
geometrilerinden dolayi, F"ve CN™ anyonlarinin molekiile daha rahat yaklasabildigi,
ayrica F ve CN™ anyonlarinin kuvvetli konjlige baz olmalar1 sebebiyle protonla
etkilesimlerinin daha fazla oldugu diistiniilmektedir. Bir anyonun iizerindeki elektron
yogunlugu ne kadar fazlaysa protonla olan etkilesimi o kadar fazla olur. Bronsted-
Lowry teorisine gore, bir asit ne kadar kuvvetli ise onun konjuge bazi o kadar
zayiftir. Benzoik asit, asetik asitten daha kuvvetli bir asittir. Teoriden anlasilacagi
gibi CH3COO™ anyonu C¢HsCOO™ anyonundan daha kuvvetli bazdir. Dolayisiyla (5)
no’lu bilesigin CH3COO™ anyonu ile daha fazla etkilesim gdstermesi beklenen bir
durumdur. (5) no’lu bilesigin CH3;COQO™ anyonu ile etkilesiminin CcHsCOO™ anyonu
ile olan etkilesiminden daha fazla olmasinin nedenlerinden biri de CH;COO"
anyonunun CgHsCOO™ anyonuna gore hacimsel olarak daha kiiciik olmasi ve
molekiile daha rahat yaklasmasidir. Molekiil-anyon etkilesimlerinde sadece bazin
kuvvetli olmasi yeterli degildir, ayn1 zamanda anyonun hacimsel olarak da molekiile

daha rahat yaklagabilmesi gerekmektedir.
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(5)’in F, CN’, CH3COO" ve C¢HsCOO™ anyonlar ile olan etkilesimlerini daha
detayli incelemek icin bu anyonlarin farkli konsantrasyonlardaki spektrumlari
almmistir (Sekil 5-4). Gortldigl gibi, anyon miktarinin artmasiyla ortaya ¢ikan yeni
dalga boyunda artis goriilmiistiir.

Sekil 5-4: (5)’ in artan (a) F (b) CN (¢) CH;COO" ve (d) CdH;COO™ anyon
konsantrasyonlarina kars1 UV-Vis titrasyon spektrumlari.
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(b)
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3
0,2 eq C(H;COO-
0,4 eq C;H;COO-
0,6 eq C;H;COO-
0,8 eq C;H;,COO-
1,0 eq CiH;COO-
1,2 eq CH;COO-
1,4 eq CH;,COO
1,6 eq CH,COO
— 1,8 eq CH;COO-
2,0 eq C(H;COOr
2,5 eq C(H;COO-
02 - 3,0 eq C,H;,COO"
) 5,0 eq C(H;COO-
10,0 eq C;H;COO-
25,0 eq C(H;COO-
50,0 eq C(H;COO-

(d)
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(5)  bilesigi ile anyonlar arasindaki etkilesmenin stokiyometrisini

belirleyebilmek i¢in mol oranlart metodu kullanilmis ve F~ anyonu i¢in elde edilen
degisim grafigi Sekil 5-5’de verilmistir. Bu metoda gore, (5) bilesigi ile anyonlar
arasinda gergeklesen tiim komplekslerin stokiyometrilerinin 1:1 oldugu tespit

edilmistir (Sekil 5-5).

Sekil 5-5: (5) ile F" anyonu arasinda olusan kompleksin stokiyometri grafigi.
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Ayrica (5) ile anyonlar arasindaki 1:1 stokiyometriye goére gerceklesen
kompleks denge reaksiyonuna ait kararlilik (olusum) sabiti, lineer olmayan egri
prosediiriine uygun olarak Sigma Plot 10 programi yardimiyla hesaplanmistir. F
anyonu i¢in bu prosediire ait degisim egrisi Sekil 5-6’da verilmistir. Bu yontemle

hesaplanan olusum sabitleri Tablo 5-1’de verilmistir.

Sekil 5-6: 1:1 stokiyometriye sahip (5)-F° kompleksi icin uygulanan lineer
olmayan egri prosediir grafigi.

0,2 0,3 0,4 0,5
A

Tablo 5-1: (5)-(7) no’ lu bilesiklerin anyonlarla olusturdugu 1:1 stokiyometriye
ait kararhlik sabitleri.

F CN CH;COO CsHsCOO

(5) (7.46+0.43)x10°  (1.85£0.31)x10° (0.45+0.04)x10° (0.31£0.01)x10°

(6) (1.2140.38)x10°  (0.86+0.21)x10° (0.32+0.07)x10° (0.10+0.02)x10°

(7) (2.15+£0.42)x10°  (1.01£0.32)x10°  (0.56+0.09)x10°  (0.13+0.02)x10°

54. CV Uygulamasi
Sentezlenen yapilar ve ¢esitli anyonlarla etkilesimleri voltametrik metotla da

incelenmistir. Anodik bolgede (0,0-2,0 V) doniisiimlii ve diferansiyel puls voltametri
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tekniklerinin kullanildig1 ¢alismamizda ¢6ziicii ve destek elektrolit olarak sirasiyla

asetonitril (MeCN) ve 0,100 M tetrabiitilamonyum perklorat (TBAP) kullanildi.

Referans redoks reaksiyonu olarak, her deney sonunda ortama ilave edilen ferrosen

(E1,=480 mV, AE;=62-65 mV) kullanildi (Canadas, 2000).

Sekil 5-7: 1,0 mM (2) (a) ve (5) (b) icin anodik doéniisiimlii voltamogramlar
(tarama hiz1 100 mVs™, camsi karbon elektrot).
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Spektrofotometrik olarak elde edilen spektrumlara benzer olarak sentezlenen

yapilarin anodik bolgedeki doniisiimlii voltamogramlar1 da benzer karakterlere sahip

yiikseltgenme pikleri sergilemistir. 100 mV s tarama hizinda elde edilen sonuglara
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gore, (2), (3) ve (4) no'lu maddeler tersinmez karaktere sahip bir adet yiikseltgenme
piki gosterirken, (5), (6) ve (7) no'lu maddeler tersinmez karaktere sahip iki adet
yiikseltgenme piki gostermislerdir. (2) ve (5) no' lu yapilar icin elde edilen anodik
doniigiimlii voltamogramlar sirasiyla Sekil 5-7 a ve b'de verilmistir.

(2) no'lu yap1 icin 1,65 V'da elde edilen tersinmez yiikseltgenme piki (Epa),
yapisinda isatin halkasi igeren benzer organik yapilar i¢in literatiirde de yakin
degerlerde elde edilmis (Diculescu, 2006) ve isatin halkasinin yiikseltgenmesine
atfedilmistir. Diger taraftan, (5) no'lu yap1 i¢in 1,31 V ve 1,77 V'da iki adet tersinmez
anodik pik (sirastyla E,1 ve Epq) elde edilmistir. Yapisal olarak incelendiginde, 1,77
V'da gozlenen anodik pik (Ep») yapidaki isatin halkasimin yiikseltgenmesine
atfedilirken, 1,31 V'da elde edilen E,; ise yapidaki tiyazol halkasinin
yiikseltgenmesine atfedilebilir. Tiyazol halkasina atfedilen bu pik degerinin
literatiirlerle uyum i¢inde oldugu goriilmiistiir (Razus, 2010; Karipcin, 2010; Bingol,
2010). Elde edilen tersinmez anodik piklere ait degerler Tablo 5-2'de verilmistir.

Tablo 5-2: Anodik tersinmez pik potansiyelleri (tarama hiz1 100 mVs™, 0,100 M
TBAP, camsi karbon elektrot).

(2) 3) “4)
Epa (V) 1,60 1,65 1,68
(5) (6) (7)
Epa1 (V) 1,32 1,31 1,30
Epaz (V) 1,81 1,79 1,80

Spektrofotometrik Ol¢limler ile belirlenmis olan anyon etkilesimlerini
elektrokimyasal olarak da incelemek ve yapida nasil bir etkilesim gosterdigini
tahmin etmek icin diferansiyel puls voltametri teknigi kullanilmigtir. Bu amagla,
yalin ve farkli miktarda anyon varliginda sentezlenen yapilarin camsi karbon elektrot
tizerinde 1 mM MeCN c¢ozeltilerindeki puls voltamogramlar: elde edilmistir.
Dontisiimlii voltametride elde edilen sonuglarda ortamda herhangi bir anyon

yoklugunda (2) ve (5) bilesiklerin anodik bolgede sergilemis olduklari yiikseltgenme
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pikleri diferansiyel puls voltamogramlarinda da gézlenmistir (sirasiyla Sekil 5-8 a ve

b).

Sekil 5-8: 1,0 mM (2) (a) ve (5) (b) icin anodik diferansiyel puls voltamogramlari
(puls genligi 50 mV, 0,100 M TBAP, camsi1 karbon elektrot)

60

@ (b)

[/uA

2,0
AE/V

(2) ve (5) no'lu maddelerin anyon etkilesmelerini voltametrik olarak
incelemek i¢in farkli miktarlardaki (farkli ekivalent) F° anyonu varliginda
diferansiyel puls 6l¢timleri tekrarlandi. Elde edilen sonuglar Sekil 5-9'da verilmistir.
Buradan goriildiigii gibi, anyon konsantrasyonu arttikca (2) no'lu maddeye ait
voltamogramdaki isatin halkasina ait anodik pik hafif kayma ve sénme gdstermistir
(Sekil 5-9 a). Ancak, anyon konsantrasyonun artmastyla (5) no'lu maddeye ait anodik
piklerden isatin halkasina ait oldugu diisiiniilen pik tamamen sonerken (ikinci pik),
tiyazol halkasina ait oldugu disiiniilen pikin (birinci pik) hafif kayma ile birlikte
sonme gosterdigi tespit edilmistir (Sekil 5-9 b).
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Sekil 5-9: 1,0 mM (2) (a) ve (5) (b) icin farkh konsantrasyonlardaki F~ anyonu
(0,0 - 3,0 ekivalent) varhginda puls voltamogramlari.

I/pA

AE/V

1/ pA

2,0

AE/V

Anyon miktarinin artisiyla diferansiyel puls voltamogramlarinda ortaya ¢ikan
bu farklilik spektrofotometrik sonuglar1 da dogrulamaktadir. (2) no'lu maddeye ait
voltamogramda (Sekil 5-9 a) gorillen az miktardaki pik akim (ve potansiyel)
degisimi, bu yapinin anyon etkilesiminin zayif oldugunu gdstermektedir. Diger
taraftan, flor anyonu miktar1 ile (5) no'lu maddeye ait voltamogramdaki degisimin
daha fazla olmas1 ise buradaki anyon etkilesiminin daha kuvvetli oldugunu ortaya
koymaktadir. Clinkii voltamogramlarda pik akimi ve potansiyelindeki degisimler,

mevcut etkilesmenin bir 6lgiitii olarak ifade edilebilmektedir (Kim, 2004).
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(2) ve (5) no'lu maddeler i¢in elde edilen etkilesme farkinin yani sira
etkilesme merkezlerinin de yorumlanabilecegi voltametrik sonuglara gore, her iki
yapida da isatin halkasina ait pik degerlerinin degismesi, F* anyonunun yapiyla isatin
halkas1 tizerinden etkilestigini (hidrojen bagi vb.) gostermektedir. Ancak, (5) no'lu
yapiya ait voltamogramdaki tiyazol pikinde goriilen kayda deger degismenin de
anyon etkilesmesinin isatin halkasinin yani sira tiyazol halkasiyla da (veya tiyazol

halkasina komsu bir atomla) etkilesme yaptig1 ihtimalini ortaya koymaktadir.

5.5. 'H NMR Titrasyon Calismasi

UV-Vis ve CV calismalarinin sonuglarini1 yapisal analizle de desteklemek i¢in
(2) ve (5) no’lu maddelerin 'H ve >C NMR spektrumlari alinip yorumlanmistir. UV-
Vis ve CV caligmalarinda goriildiigii gibi (2) no’lu maddedeki etkilesimin zayif (5)
no’lu maddedeki etkilesimin daha kuvvetli olmasi nedeniyle (5) no’lu maddenin 'H

NMR titrasyonu yapilmis ve yorumlari agagida verilmistir.

Sekil 5-10: (2) molekiilii

'H NMR sonuglara gére (2) no’lu maddenin yapisinda bulunan H, ve H,
protonlari sirastyla 12.45 ve 11.19 ppm de singlet olarak rezonans olmuslardir. H, ve
Hq protonlar1 ise 9.04 ve 8.68 ppm de ayri ayri singlet vermislerdir. Isatin
halkasindaki aromatik protonlar da 6.90 ile 7.63 ppm araliginda rezonans
olmuslardir. *C NMR verilerine gore (C=S) karbonu, karbonil karbonu, azometin
karbonu ve N-H, ya komsu karbon atomu sirastyla, 178.5, 162.6, 132.0, 142.3 ppm
de ve isatin halkasindaki diger aromatik karbonlar 130.5 ile 111.0 ppm araliginda

rezonans olmuslardir.
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Sekil 5-11: (2) molekiilii ve F~ anyonu ilavesi ile elde edilen '"H NMR spektrumlari
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Sekil 5-12: (2) molekiilii ve F anyonu ilavesi ile elde edilen BC NMR
spektrumlari.
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Yapilan CV calismasindan F~ anyonunun isatin halkasindaki H, protonu ile
etkilestigi tespit edilmis, fakat bilesigin Hy, protonu ile etkilesimi hakkinda yorum
yapilamamustir. (2) no’lu bilesigin F~ anyonu ilave edilerek alman 'H NMR
spektrumundan, H, ve Hy protonlarinin kayboldugu goriilmiistiir. Dolayisiyla F°

anyonunun her iki protonla da etkilestigi anlasilmistir.
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Sekil 5-13: F" anyonunun (2) molekiilii ile etkilesimi.

H., Hq protonlan ile isatin halka protonlar1 da ayni sekilde biraz kayma
gbstermislerdir. F~ anyonu ilavesinden sonra alman >C NMR verilerine gére karbonil
karbonu, azometin karbonu ve N-H, ya komsu karbon atomunda da kayma
gbzlenmistir. Bu kayma; H, ve Hy protonlarinin F~ anyonu ile etkilesmesine bagh
olarak, H, ve Hp nin baghh oldugu azot atomlarindaki elektron yogunlugunun
degismesi ile g¢evresindeki atomlarda da elektron yogunlugunun farklilagmasiyla
aciklanabilir. (C=S) pikinde bir degisikligin olmamasi bu kisimda meydana gelmesi
muhtemel bir tautomerinin gerceklesmedigini de ortaya koymaktadir. Bu sonuglar,

UV-Vis ve CV yorumlari ile de uyum igerisindedir.
Sekil 5-14: (5) molekiilii.

N,
H,

N |
N/NYN
wals

'H NMR sonuglarina gére (5) no’lu maddenin yapisinda bulunan H, ve Hy
protonlart sirastyla 13.30 ve 11.25 ppm de singlet olarak rezonans olmuslardir. Isatin
ve difenileter halkasindaki aromatik protonlar 6.95 ile 7.84 ppm aralifinda, tiyazol
halkasindaki proton ise 7.01 ppm de rezonans olmustur. ’C NMR verilerine gore,
karbonil karbonu 163.0 ppm de, azometin karbonu 132.0 ppm de, tiyazol
halkasindaki azot ve kiikiirt atomlar1 arasindaki karbon atomu 165.7 ppm de, isatin
ve difenileter halkasindaki aromatik karbonlar da 150.7 ile 105.8 ppm araliginda

rezonans olmuslardir.
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Sekil 5-15: (5) molekiili ve F anyonu ilavesi ile elde edilen 'H NMR
spektrumlari.
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Sekil 5-16: (5) molekiili ve F anyonu ilavesi ile elde edilen “C NMR

spektrumlari.
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'"H NMR verilerine gore, F~ anyonu ilavesi ile H, protonunun piki
kaybolmustur. Bu pikin kaybolmasi etkilesmenin imidol formunda gergeklestigini
diisiindiirmektedir. Bu diisiinceyi dogrulamak i¢in, F~anyonu ilave edilerek *C NMR
spektrumu alinmis ve karbonil karbonu pikinin 163.0 ppm’den 156.5 ppm’e kaydig:
goriilmiistiir. N-H,’ya komsu isatin karbon atomunun piki de 142.7 ppm’den 137.8
ppm’e kaymustir. Yine 'H NMR verilerine gére H, protonunun piki ise 11.25
ppm’den 9.80 ppm’e kaymis ve pik siddeti azalmistir. Sonug¢ olarak F~ anyonunun

hem H, hem de H,, protonu ile etkilestigi goriillmektedir.

flave edilen F~ anyonunun ekivalenti arttirilarak yapilan 'H NMR titrasyon

grafigi asagida verilmistir. Grafikten de goriilecegi gibi anyon ilavesi ile H, protonu
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kaybolmus, Hy protonu yukar1 alana kaymustir. Isatin halka protonlarinin ise biraz

yukari alana kaydig tespit edilmistir.

H, protonu anyon ile etkilestigi icin, F~ anyonu ilavesinden sonra alman "*C
NMR verilerine gore N-H, ye komsu tiyazol halkasindaki karbon atomu pikinin
165.7 ppm’den 155.4 ppm’e kaydig1 gozlenmistir. Yine azometin karbon atomu piki
de 132 ppm’den 127 ppm’e kaymistir. Bu sonuglar diferansiyel puls dlgiimlerine de

uymaktadir.

Sekil 5-17: (5) molekiiliiniin F* anyonu ile etkilesimi.

N O’H\@
~
H
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S/ O



65

Sekil 5-18: (5) molekiiliiniin F* anyonu ilavesi ile elde edilen '"H NMR titrasyon
grafigi.
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6. SONUC ve ONERILER

Bu ¢alismada anyon secici yeni molekiil olarak isatin-tiyazol tiirevi bilesikler
sentezlemeyi hedefledik. Bu amagla ¢alismamizin ilk kisminda difenileter ile bromo
asetil bromiirlin Friedel-Crafts agilasyon reaksiyonuna goére 2-bromo-1-(4-
fenoksifenil)etanon [bromo keton] bilesigi santezlendi. Daha sonra tiyosemikarbazit
ile isatin tiirevlerinin kondenzasyon reaksiyonu sonucunda isatinin Schiff bazi
tiirevlerini elde ettik. Elde edilen isatin Schiff bazi tiirevlerinin bromo keton bilesigi
ile reaksiyonundan {i¢ tane yeni isatin-tiyazol tiirevi bilesikler elde ettik. Bu tiirevleri
sentezlememizin sebebi su ana kadar yapilan anyon g¢alismalarinda isatin-tiyazol
tiirevi bilesiklerin ayr1 ayr1 kullanildig1 bir¢cok calisma olmasina ragmen ikisinin bir
arada bulundugu calismaya rastlanilmamis olmasidir. Bu bilesiklerin cesitli
anyonlara kars1 gostermis oldugu etkilesimler, kolorimetrik (naked eye) metotla, UV-
Vis spektrofotometreyle, voltametriyle (doniisiimlii ve diferansiyel puls) ve NMR

("H ve "C) teknikleri ile incelendi.

Anyon secicilik konusunda karsilasilan giigliiklerden dolayr az sayida
calismanin yapilmis olmasi ve son zamanlarda 6neminin anlasilmasi tizerine bu alana

olan ilginin gittik¢e artmasi, calismamizi degerli kilmaktadir.

Isatin ve tiyazol tiirevi bilesiklerin; anti-HIV, antibakteriyel, antifungal,
antiviral, antienflamatuvar, antihelmintik ve fungisit o6zelliklerinin oldugu
bilinmektedir. Ancak su ana kadar literatiirde isatin-tiyazol tiirevi bilesiklerin
yukarida bahsedilen 6zelliklerinin incelenmedigi de goriilmektedir. Dolayisiyla
sentezledigimiz maddelerin bu tiir 6zellikleri de arastirilabilir. Literatiirlerde isatin ve
tiyazol tiirevli bilesiklerin ¢esitli metallere karsi segicilik caligmalarinin yapildigi da
bilinmektedir. Sentezledigimiz maddelerin metallere karsi segicilik ozellikleri de

incelenebilir.
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8. EKLER

Bu bolimde sentezlenen bazi bilesiklerin FT-IR ve 'H NMR spektrumlar

verilmigtir.
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