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Bu calismada azometin fonksiyonlu yeni Bisfenol-A bilesiklerinin sentezi ve bazi metal
iyonlarina kars1 spektroskopik 6zelliklerinin incelenmesi hedeflenmistir.

Metal iyon Kirliligi, endiistrinin gelismesiyle diinya ¢apinda biiyiik bir problem haline gelmistir.
Bu metal iyonlan tiiriine ve konsantrasyonuna bagli olarak insan viicudunda farkli hastaliklara neden
olmaktadir. Cevresel ve biyolojik olarak etkili olan bu metal iyonlarinin oncellikli olarak tespit edilmesi
gerekmektedir. Bundan dolayr metal iyonlarimin konsantrasyona bagli olarak tespit edilmesi ¢ok
onemlidir. Gilinlimiizde, bu metal iyonlarimin belirlenmesinde iyon segimli elektrot, atomik
absorpsiyon/emisyon spektroskopisi, voltametri, membran ve HPLC gibi yaygin olan teknikler
kullanilmaktadir. Ancak bu tekniklerin ¢ogu performans olarak farkli oldugu gibi hem pahali hem de
diistik segicilik ve duyarliliga sahiptir. Bundan dolayi, c¢evresel, endiistriyel ve biyolojik olarak
orneklerdeki metal iyonlarinin hizli bir sekilde belirlenmesi i¢in basit ve ucuz metotlara ihtiyag¢ vardir.

Son zamanlarda, diger analitiksel metotlara gore yiiksek secicilik, yiiksek duyarlilik ve hizli
tepki siiresi gibi avantajlara sahip olan florimetrik ve kolorimetrik sensorlerin gelisimi biiyiik dikkat
¢ekmigtir. Literatiirde florofor grup olarak birgok molekiil iizerine ¢alisma varken, sensor ¢aligmalarinda
bisfenol A’nin kullanimina hig rastlanilmamigtr.

Bu nedenle bu g¢aligmada oncelikle metal iyonlariyla kararli kompleksler yaptigi bilinen
azometin gruplar1 iceren Bisfenol-A temelli bilesikler sentezlenmis daha sonra bu reseptorlerin metal
iyonlarina kars1 kolorimetrik ve florimetrik olarak segimli olup olmadiklari aragtirtlmstir.

Anahtar Kelimeler: Bisfenol- A, floresan, Schiff Bazlar1, sensér
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In this study, it has been aimed the synthesis of new Bisphenol-A compounds functionalized
with azomethine and the examination of their spectroscopic properties towards some metal ions.

Metal ion pollution has become a major problem worldwide, with the development of the
industry. These metal ions cause different diseases in the human body depending on their types and
concentrations. These metal ions which are effective as environmental and biological must be primarily
detected. Therefore it is very important that the detection of these metal ions depending of their
concentrations. Some common techniques such as ion-selective electrode, atomic absorption/emission
spectroscopy, voltammetry, membrane and HPLC are used at the present time for detection of these ions.
However, as most of these techniques are different in performance, they are both expensive and have low
selectivity and sensitivity. Accordingly, there is a necessity to basic and cheap methods for the rapid
detection of metal ions in environmental, industrial and biological samples.

Recently, as to other methods, the improvement of fluorometric and colorimetric sensors which
have some advantages such as high selectivity, high sensitivity and rapid detection is draw attention.
While there are many molecules in the literature as fluorophores, bisphenol A has never been used in
sensor studies.

Thus, it was synthesized Bisphenol-A based compounds including azomethine groups known
that they occurs stable complexes with metal ions at first in this study. Subsequently, it was investigated
that whether these receptors are selective or not towards metal ions as fluorometric and colorimetric.

Keywords: Bisphenol- A, fluorescent, Schiff Base, sensor
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1. GIRIS

Gelisen ve degisen teknolojinin hayatimiza getirdigi rahatligin yaninda insan
sagligina verdigi zararin boyutu her gecen giin hizla artmaktadir.

Giliniimiizde, toprak, su ve hava gibi ekosistemlerde yaygin bir sekilde birikmeye
baslayan agir metaller, diinya yiizeyindeki tiim canlilarin yasamini tehdit eden énemli
bir ¢evre sorununa doniismiistiir. Metallerin ¢evreye yayilmasina sebep olan etkenlerin
basinda endiistriyel faaliyetler, tarimda kullanilan giibre ve ilaglar ile kentsel atiklar akla
gelmektedir (Stresty ve Madhava Rao, 1999).

Ozellikle agir metallerin tasidiklar1 teknolojik 6nem, gevre kirliligi ve canli
saglhigina etkileri gdz oniine alindiginda, onlarin atik sulardan uzaklastirilmasi ya da geri
kazanilmas1 gerekli hale gelmektedir. Ancak bunun i¢in Oncelikli olarak metal
iyonlarinin hassas, basit ve kolay bir sekilde tespit edilmesi gerekmektedir. Bu nedenle
metal iyonlariyla kararli kompleksler yapabilecek yeni kimyasal maddelerin sentezi ve
tasarimina ilgi bilyiikk oranda artmistir. Yapilan arastirmalarda metal iyonlarinin
Ozellikle Schiff bazi yapisi ihtiva eden ligantlarla kararli kompleksler verdigi
gorilmiistiir.

Bu caligmada da Schiff bazi yapisi ihtiva eden yeni Bisfenol-A reseptorleri
sentezlenmis ve sentezlenen bu ligantlarin bazi metal iyonlarma karst florometrik ve

kolorimetrik ozelliklerinin incelenmesi hedeflenmistir.

1.1. Schiff Bazlan

[k kez 1864 yilinda Alman kimyager Hugo Schiff tarafindan primer aminlerle
aldehit ve ketonlarin kondenzasyonundan olusan ve o zamandan beri "Schiff Bazlar1"
(imin) ad1 ile bilinen azometin bilesikleri RC(=NH)R', RC(=NR)R', RC(=NH)H ve
RC(=NR")H yapilariyla karakterize edilirler (Abbo ve ark., 2005).

Azometin grubu, karbon-karbon c¢ift bag ve karbonil gruplari arasinda yer
aldigindan, bu ii¢ grubun 6zelliklerini karsilagtirmak yararl olacaktir. Her ii¢ grupta pi
orbitallerinde iki elektron vardir ve bu ili¢ grubun da en karakteristik 6zelliginden

bazilaridir.
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Karbonil gruplart molekiil yapisinda son grup iken, C = C ve C =N gruplarinin her
iki atomu da zincir veya halka icerisinde yer alabilirler. Bu gruplardaki azot ve oksijen
atomlari, azometin ve karbonil gruplariin diger ayirt edici 6zelliklerini agiklayan tek
elektron ¢iftine sahiptir. C=N grubu, ultraviyole ve kizil Otesi spektroskopik
yontemlerin yani sira kuantum kimyasallar1 tarafindan kapsamli olarak arastirilan bir¢ok
temel organik molekiildiir (Patai, 1970). Bununla birlikte C=N grubunun metallerle
kompleks olusturma kabiliyeti de cok dnemlidir ve bu ¢alisma kapsaminda detayli bir

sekilde incelenecektir.
1.1.1. Schiff bazlarimin fiziksel ozellikleri

Karbon-azot ¢ift bagi etrafindaki donmenin karbon-karbon ¢ift bagindakine gore
kolay olmasi stereoizomerlerin birbirine doniisebilmesini saglar. Bunun sebebi ise, daha
elektronegatif olan azot atomunun azometin baginda bir polarizasyona neden olmasidir.
Bu da Schiff bazlarinin sterecoizomerlerinin aralarinda ¢ok az enerji farki olmasina
birkag istisna disinda bu izomerlerin izole edilememesine sebep olmustur. Azometin
grubundaki azot atomuna bagh elektronegatif bir grubun varliginda ise (oksimler ve
hidrazonlardaki gibi) azometin bagi etrafindaki donme kolayligi azalir. Dolayisiyla
elektronegatif grubun C=N bag:1 etrafindaki pozisyonu, geometrik izomeriye neden
olmaktadir ve boylece stereoizomerlerin izolasyonu miimkiin olmaktadir (Greenwood,
1984).

1.1.2. Schiff bazlarimin olusum mekanizmasi

Imin olusumu cok diisiik ve ¢ok yiiksek pH’ lar da yavastir ve genel olarak pH 4
ve 5 arasinda en hizli gerg¢eklesir. Eger imin olusumu i¢in onerilen mekanizma dikkate
alinirsa  asit katalizoriin neden gerekli oldugu anlagilabilir. Onemli basamak,
protonlanmis alkoliin bir su molekiilii kaybederek iminyum iyonu haline geldigi

basamaktir.



Asit, alkol grubunu protonlayarak, zayif ayrilan bir grubu (-OH), iyi ayrilan bir gruba
(H20) gevirir. Eger hidronyum iyonu derisimi ¢ok yiiksekse tepkime daha yavas ilerler,
clinkii aminin kendisi de 6nemli oranda protonlanir ve bu da ilk basamakta gerekli
niikleofil derisimini azaltacak bir etkendir. Hidronyum iyon derisimi ¢ok az ise, tepkime
yine yavaslar; ¢linkii protonlanmis aminoalkol derisimi azalir. En uygun kosul 4-5

arasindaki bir pH degeridir (Solomons ve ark., 2002).

Ny OH OH
o <0H+
)k + )k R H > R H
R H R H H_T+—H T_H
CHs CHs

+
R H R H OH,
-~ - R H
-H —H20
N —
| N H N—H
&H |
3 CH, CH,

Sekil 1.1. Schiff bazlarinin olusum mekanizmast

1.1.2. Schiff bazlarinin sentezleri

Schiff bazlari, aromatik veya alifatik aldehit ve keton bilesiklerinin, aminlere
katilma ve eliminasyon reaksiyonlartyla olusurlar. Bunun icin aldehit veya ketonu ve
amini alkolde 1sitarak ¢6zmek yeterlidir. Bu reaksiyonlarda aromatik aldehitler daha iyi

sonu¢ vermektedir.
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Karbonil bilesikleriyle birincil aminlerin reaksiyonundan elde edilen Schiff
bazlarmin olusumunun mekanizmasi iki basamaklidir. Birinci basamakta, primer aminle
karbonil grubunun kondenzasyonundan bir karbinolamin ara bilesigi meydana gelir.

Ikinci basamakta ise bu karbinolamin ara bilesiginin dehidratasyonu sonucunda Schiff

bazi olusur.

OH
OH HO
2 +
H H,N NH, —_— >
N\ / -H,0
© N N
v

Amin tiirevi olan hidrazinin aldehit veya ketonlorla vermis oldugu reaksiyonlarda

reaksiyona giren karbonil bilesiginin mol sayisina bagli olarak hidrazin ve azinler

olusmaktadir.

N——NH
O + HN—NH, —> 2

H)R 0 R
(H) Hidrazin Hidrazon



Bu tiirevler kat1 oldugundan, aldehit ve ketonlarin taninmasinda yararlidir. Biitiin

mekanizmalar ayni1 oldugundan dolay1 sadece fenilhidrazon tiirevi olusumu

mekanizmasi gosterilmistir (Oskay, 1998).

/_\ H H
R
L

H H R H R
| + | - _ e | | |
Ph—N—N—C—0O Ph N—N_T—OH
H R R
LD _ ] i
Ph——N—N——C——OH ~ Ph N—N—C\ + H2O
| .
R Fenilhidrazon tiirevi

Semikarbazit ve tiyosemikarbazitler karbonil bilesikleri ile yaygin bir sekilde
kullanilmaktadir. Semikarbazonlar genellikle oksimler veya hidrazonlara karsilik

gelenlerden daha kolay hidroliz meydana getirirler.



O
R i |
>:o + H2N/C\NH NH, ————— >:N—NH/C h, 120
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ﬂ

0
o
o) +H,0
N — 2
HoN” O NH—NH, <:>:N NH™ Nh,

Siklohekzanon Semikarbazid Siklohekzanonsemikarbazon

Ketonlar ve semikarbazitlerden semikarbazonlarin olusumu anilin ile
katalizlenmistir. Bu yiizden mekanizma semikarbazonlarin normal genel asit katalizi ile
olusan mekanizmadan farklidir. Bir anilin semikarbazit ile karsilikl1 degisiminden sonra

olusmustur.

R R
yavasg
0 . MH, 7w /&N ,

R R

R e

bzl ||

+ HaN— C MH—NH, ——== N—MNH—C——NH- 4 MH,

R

Schiff bazlar ile semikarbazitlerin reaksiyon hizlari, semikarbazitlerin serbest
karbonil gruplar1 ile reaksiyon hizlarindan daha fazladir. Bunun sebebi azometin

gruplarinin bulundugu yapilar, ana karbonil gruplarindan daha bazik olmasidir.

Aldehit ve ketonlarin, 2,4-dinitrofenilhidrazin, semikarbazit, ve hidroksilamin ile
reaksiyonlar1 genelde aldehit ve ketonlarin tanimmasinda kullanilmigtir. Bunlarin
bilesikleri olan 2.4-dinitrofenilhidrazonlar, semikarbazonlar, ve oksimler keskin
karakteristik erime noktalar1 gdsteren katilardir. Asagidaki tabloda bunlara ornekler

verilmistir (Graham ve Heyer, 1988; Solomons ve ark., 2002).



Cizelge 1.1. Baz1 Aldehit ve Ketonlarin Karakteristik Erime Noktalar1

Aldehit veya Keton | 2.4 dinitrofenol Semikarbozon °C Oksim °C
Hidrazon "C
Asetaldehit 168.5 162 46,5
Aseton 128 187+ 61
Benzaldehit 237 222 35
o-Tolualdehit 195 208 49
m-Tolualdehit 211 204 (i11]
p-Tolualdehit 233 234 79
Fenilasetaldehit 121 156 103
*: Bozunma

Doymamis ve Kkigiik molekiilli aldehitlerden olusan Schiff bazlar
polimerlesirler ve siklik dimerleri olustururlar (Oztiirk, 1998). Aseton ve aromatik
aminin kondenzasyon reaksiyonundan olusan siibstitiie dihidrokinolin bu duruma en

giizel ornektir.

H

NH, |
N
HsC
4 >:O
-H,O
HsC 2 F

dihidronkinolin

Alfa beta doymamis ketonlar ise aminlerle veya amonyakla azometin bilesikleri

yerine ¢ift baga katilma neticesinde beta aminoketonlar1 verirler.

R\(Yo
\ RZ—NH, ——> 1
N R
/N,
H R

-aminoketon



a-Amino asitlerin o-hidroksi benzaldehit veya benzer aldehitlerle verdikleri
Schiff bazlar1 selat baglar1 nedeniyle kararli oldugundan sentezlenebilmektedir

(Gerngross ve Olcay, 1963).

OH H
H
N R
CHO H —
N R+COOH — oH
NH 0
2 O—H -

Schiff bazlarinin olusumunda kullanilan aldehit/amin oraninin da énemli oldugu
anlasilmistir. Ornedin o-nitroanilin benzaldehitle molar oranindaki reaksiyonundan
(Sekil 1.2.) Schiff baz1 meydana gelirken, o-nitroanilinin asirisi ile yapildiginda ise

Schiff bazi olusmamaktadir (Oztiirk, 1998).

fazla

NO,
O
©_< " 2 NH2 -
N—H
H
NO,
fazla
/N
O,N

H

Sekil 1.2. O-Nitroanilin benzaldehidin Schiff baz1 olusumuna aldehit oraninin etkisi



1.1.3. Schiff bazlarimin metal kompleksleri

-C=N grubunun en karakteristik Ozelliklerinden birisi metallerle kompleks
olusturabilmesidir. Ancak bu grubun bir diger 6zelligi de metal iyonlariyla kararh
kompleks olusturacak kadar yeterli bazliga sahip olmamasidir. Bu nedenle kararli
kompleksler olusturabilmek icin molekiilde kolayca hidrojen atomu verebilecek bir
ilave grubun bulunmasina ihtiyag¢ vardir. Bu tercihen bir hidroksil grubu olmalidir, 6yle
ki metal atomu ile bes veya altili selat halkasi meydana getirsin. Koordinasyon
bilesiklerinin eldesinde ligand olarak kullanilan Schiff bazlari ile bir¢ok bilim insani
ilgilenmis ve cesitli kompleksler elde etmislerdir. Ornegin Schiff bazi komplekslerinin
anti kanser aktivitesi gostermesi Ozelliginden dolayr tip diinyasindaki énemi giderek
artmaktadir ve kanserle miicadele de reaktif olarak kullanilmasi arastirilmaktadir.
Metal-kompleks olusumu, birgok 6nemli biyolojik siirecte meydana gelmektedir.

Kompleks bilesiklerinin 6zellikleri kullanilan ligand ve metal iyonuna bagl
olarak degigsmektedir. Kompleks olusumunda kullanilan metal iyonunun biyikIigi,
yikii ve iyonlasma gerilimi kompleksin kararliligimi etkilemektedir (Allan ve ark.,
1992). Gegis metal iyonlart ile bagli grup iceren ve igermeyen 0-aminofenol ve
salisilaldehittin Schiff baz tiirevleri incelendiginde, Cu(Il) ile yaptigi kompleksin dimer

oldugu goriilmistiir (Sekil 1.3).

A

Sekil 1.3. Schiff baz1 bakir kompleksinin dimer hali

Bu c¢alismada da pek ¢ok kullanim alan1 olan Bisfenol A bilesiginin Schiff bazi

tiirevlerlerinin sentezlenmesi ve metallerle kompleks olusturmasi amaglanmistir.
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1.2.Bisfenol A

1.2.1. BPA’nin kimyasal yapisi

BPA, [2,2-bis(4-hidroksifenil) propan] bilesiginin yaygin adidir. Kati, fenolik
kokulu, krem-beyaz renkte, kristal yapida olan bir maddedir. 25 °C’deki yogunlugu 1.1-
1.2g/L’dir. Etanol, aseton ve dimetilsiilfoksid gibi ¢oziiclilerde iyi ¢oziinmektedir. BPA
bir monomerdir ve polikarbonat plastiklerinin daha giiglii ve esnek olmasini
saglamaktadir. Genellikle tiggen dongii sembollerinde 3’ ve ‘7’ ile kodlanan plastikler
BPA potansiyeli olan iiriinlerdir (Huang ve ark., 2012; Abbo ve ark., 2005; Sise, 2011;
Yoshida ve ark., 2003).

OH

(0] CH;
D U Wi
2
CH;

Fenol Aseton BisfenolA

Sekil 1.4. Bisfenol A’nin fenol ve asetondan kondensasyonu

BPA asetonun esdeger iki fenolle reaksiyona sokulmasi sonucu sentezlenen bir
organik bilesiktir. Bu bilesik hem asit hem de alkali ile katalizlenebilen bir reaksiyon
sonucu olussa da, endiistriyel liretimde olugan yan {iriin miktarin1 ve sayisint minimalize
etmek i¢in asitle (hidroklorik asit) katalizleme tercih edilmektedir. Reaksiyon sonucu,
daha diisiik saflikta ve epoksi rezin imalatinda kullanilan BPA ile yiiksek saflikta ve
polikarbonat imalatinda kullanilan BPA olmak iizere iki farkli kalitede iiriin
olusmaktadir. BPA’nin suda ¢oziiniirligii 120-130 mg/L oldugu belirtilmektedir. Sulu
ortamlarda BPA bozunmasina etki eden bazi faktorler vardir. BPA’min atik sudan
uzaklastirilmasinda, yiliksek tuz konsantrasyonu ve pH varliginda elektrokimyasal
oksidasyon yontemler etkili olmaktadir. Reaktif oksijen tiirlerinin varliginda BPA

bozunmasi daha kolay olmaktadir. Ayrica superoksit anyon, hidroksil radikal, yaglar ve
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sodyum kloriir BPA bozunmasini hizlandirabilmektedir (Kang ve Kondo, 2002; Sise,
2011).

Endokrin bozucu bilesiklerin birgogu hormonal aktiviteye sahip olmamalarina
karsin, hormon sentezini, metabolizmasini ve eliminasyonunu modifiye ederek endokrin
sistemi etkilemektedir. Bu etkilerin bir veya bir kagi1 da bir arada olabilmektedir.
BPA’nin molekiiler yapisi sekil 1.5’de, baz1 fiziksel ve kimyasal ozellikleri ¢izelge
1.2°de verilmistir (Kang ve ark., 2002).

Cizelge 1.2. BPA’nin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri (Sise, 2011)

Molekiiler formiilii CisH 02
CAS numarasi 80-05-7
Molekiil agirhg 228.29g/mol
Fiziksel hali ve rengi Beyaz partikdl veya toz
Erime noktas: 153 °C
Kaynama noktasi 220°C
Yogunlugu 1.1-1.2 kg/m3
Buhar basinc 2.91E-07 mm Hg (25 °C de)
Suda Coziintirliigii 120 mg/L (25 °C de)
OH
CllICH;
HO

Sekil 1.5. BPA’nin kimyasal yapis1 (Kawaguchi ve ark., 2004)
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1.2.2. BPA’nin kullanim alanlar

BPA c¢ok genis bir kullanim yelpazesine sahip olup en ¢ok polikarbonat plastikler
ve epoksi reginelerin iiretiminde kullanilir. Epoksi recinelerden; daha ¢ok konservelerin
yiyecekle temas eden yiizeyinde, kavanoz kapagi, konserve gida ve mesrubat siseleri
yapiminda yararlanilmaktadir (Kang ve ark., 2006; Ottawa, 2010). Polikarbonat
plastikler ise; CD’ler, medikal malzemeler, giines gozliikleri gibi malzemelerin
yapiminda rol oynamaktadir (Geens ve ark., 2012). Ayrica yiyecek paketleme, evsel
maddeler ve otomobil farlari, hemodiyaliz membrani, beslenme ve nazogastrik tiipler,
kateter, lensler, inhalerler, i.v. siv1 torbalarinda kullanimi mevcuttur.(Geens ve ark.,
2012; Calafat, 2009). Polikarbonat plastikler seffaf, sert, -40 ila +145°C sicakliga ve
birgok asit ve yaga dayaniklidir (Cizelge 1.3).

Cizelge 1.3. BPA kullanimu ile ilgili 6zet gizelge

BPA iceren kalemler Ornekler

Sizeler ve paketleme urinleri Biberonlar, yiyecekler ve soguk igecekler
zaklama ve ayirma kaplan, mikrodalga sitici igin
priz

Konstriksinyon materyali Cati izolasyonu/fyapimifiziklandirmasi, camoilik

telesiyej kabinleri, su tesisatcihginda sicak su
armatiirleri, yol isaret levhalan, koruyucu
panelller, mobilya sigara filtreleri

Tibbi cihazlar ve saghk cihazlan Goz lensleri, tip baglantilan, kan
oksijenatdrleri, diyvalizerler, buhar makineleri,
yenidogan kuvdzd, ameliyatlarda kullanilan
tepsiler

Elektrikli cihazlar ve elektronik esya Ceptelefonlan, bilgisayarlar, belge gecer
makinesi, cok amach kutular, fisler, CD’ler,
DvDYler, ev aletleri

Giindelik ve koruyucu esyalar Kasklar, gines gozlikleri, koruyucu gzlakler,
midzik aletleri icin a@izhiklar

Kagit Kasa fisi kagidi, geri dénisim malzemeleri
(karton, ka@it havlular, tuvalet kagitlan)

BPA, polikarbonat plastiklerin hem daha gii¢lii hem de daha seffaf ve esnek
olmasimi saglamaktadir. Plastik tiggen dongii semboliinde ‘7’ ile temsil edilir. ‘3’ ile
temsil edilen grupta esnek PVC plastisizanlarla yumusatilir. Bunlarin i¢inde de BPA
bulunabilir ve antioksidan olarak kullanilir. Cizelge 1.4° de plastik maddelerin

Ozellikleri bildirilmistir.



Cizelge 1.4. Geri doniigiim kodlar1 i¢in hammadde sembolleri

PETE

HDPE

LDPE

pp

P5

OTHER

LDPETE: Paolietilen tereftalat etilen; hafif icecekler, meyve sular, su,
deterjan, temizleyici ve fistik ezmesi kaplarinda kullanilir,

HDLDPE: Yiksek yogunluklu polietilen; opak plastik siit ve su kaplar,
agarticilar, deterjan ve sampuan siseleri, bazi plastik torbalarda
kullanilir.

PWC veya V: Polivinil klordr: streg film, bazi plastik sikigtinlmus siseler,
yemek yag ve fistik ezmesi kaplan, deterjan ve pencereler igin
kullanilan temizleme maddesi siselerinde kullanilir,

LDLDPE: Disiik yogunluklu polietilen; bakkal-market torbalan, ¢ogu
plastik paket ve bazi siselerde kullanilir.

PP: Polipropilen; hazir corba, surup ve yogurt kaplan, payet ve bebek
biberonlan da dahil olmak Gzere diger mat plastik kaplarda kullanulir,
P5: Polistren; strafor gida tepsileri , yumurta kartonlan, tek
kullammbhk bardak ve kaseler, eve gétirilmek lzeri disan tasinan
kaplar wve mat plastik catal-bicak-kasik gibi sofra takimlannda
kullanilir.

Diger; Genellikle polikarbonat; cogunlukla plastik biberonlarda, 5
litrelik su siselerinde, sporculann kullandigi su siselerinde, metal
yiyecek kutu astan (konserve kaplama), seffaf plastik kapakl kaplar
ve baz seffaf sofra takimlannda kullamibir.5imdilerde biyo-bazh

plastikler de 7 numara ile etiketlendirilebilir.

13

LDPE: Polietilen, genellikle lineer diisiikk yogunluklu polietilen; PP: Polipropilen, rastgele kopolimer

veya etkili kopomiler; PP-TLDPE: PP termoplastik elastomer; PC: Polikarbonat (BPA polikarbonat

plastik, epoksi recine ve diger {irlinler igin anahtar rol oynayan bir endiistriyel kimyasaldir); PA:

Poliamid.

Cizelge 1.4’ den de anlasilacagi gibi BPA, plastik igeren birgok tiiketici tiriinii

icinde yer almaktadir. 2002 yilinda diinyada 2,8 milyon ton BPA {iretilmisken
(Rochester, 2013), 2011 yilinda bu rakam 3,6 milyon tona ulasmistir (Rubin, 2011).
Uretimi her yil yaklasik % 6-10 artis gdstermektedir (Richter, 2007). Bugiin sadece

Birlesik Devletler’ deki iiretim miktari 1 milyon tondur ve yaklasik 2 milyar Amerikan

dolart degerindedir (Gupta, 2014). Yurdumuzda BPA firetimi bulunmayip, kullanimi

i¢in ithal edilmektedir.
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Bisfenol A (BPA), gida ve icecek ambalajlama materyallerinde hammadde
olarak kullanilan polikarbonat plastikler ve epoksi reginelerin monomeri olan
endiistriyel bir kimyasaldir. BPA nin sensor alaninda herhangi bir ¢alismasi yoktur. Bu

calismada BPA nin sensor 6zelliklerini inceleyecegiz.

1.3. Floresans Spektroskopisi

Dogada bulunan pek ¢ok materyal fotoliiminesans ozelligine sahiptir.
Fotolliminesans, absorplanan isinin ayni veya daha uzun dalga boyunda bir 151n olarak
yayllmasidir. Bu yayilma floresans ve fosforesans olmak {izere iki sekilde
gerceklesebilmektedir. Uyarilan elektronlarin uyarilmis enerji diizeyinden kisa siirede
temel enerji diizeyine donmesi esnasinda yaydiklar1 1stmanin dlgiilmesi esasina dayali
metoda floresans spektroskopisi denir. Bu metot, absorpsiyon spektroskopisine
benzemekle beraber duyarlilik agisindan ondan daha iistiin bir metottur. Cok sayida
maddeyi milyonda birin altinda bir duyarlilikla tayin edebilmesi ve yiiksek secimlilige

sahip olmas1 bu metodun 6ne ¢ikan 6zelliklerindendir.

1.3.1. Singlet, triplet ve dublet haller

Ortaklagsmis elektronlar1 bulunan atom ve molekiiller, manyetik alan i¢inde ve
disinda ayn1 spektruma sahip olurlar. Boyle atom ve molekiiller i¢in “singlet haldedir”
denir. Ortaklagsmamis elektron igeren atom ve molekiiller i¢in ise “dublet haldedir”
denir ve bunlarin manyetik alan i¢inde ve disindaki spektrumlari birbirinden farklidir.
Bu durum elektron spininin, manyetik alanin yoniine gore ayn1 ve farkli olmasindan
kaynaklanir. Temel hali singlet olan bir atom ya da molekiil uyarildigi zaman,
uyarilmis singlet hal meydana gelir ve elektron spininin yoniinde bir degisiklik olmaz.
Diger taraftan bazi durumlarda uyarilmis singlet halden sistemler arasi gecis yoluyla
elektron spininin temel haldeki elektron spininden farkli oldugu daha diisiik enerjili bir
hal meydana gelebilir. Bu hal “uyarilmis triplet” hal olarak tanimlanir. Sonu¢ olarak
floresans, temel enerji seviyesine doniis siirecinde uyarilmis singlet hal iizerinden
meydana gelirken fosforesans ise uyarilmis triplet hal lizerinden meydana gelir (Sekil
1.6).
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1

Temel Uyariimis Uyanilmis
singlet hal singlet hal triplet hal

Sekil 1.6. Temel ve uyarilmis singlet haller ile uyarilmis triplet hal.

Uyarilmis singlet haldeki bir elektron bu halde 10® sn gibi ¢ok kisa bir siire
kaldiktan sonra temel hale floresans isimasi yaparak geri doner. Floresans isininin
enerjisi kendini meydana getiren 1s1in enerjisinden daha azdir. Fosforesans, molekiiliin
uyarilmis triplet enerji seviyesinden temel enerji seviyesine donerken meydana gelen

1stmadir. Zaman araligi 103-10% s araligindadir.

Sekil 1.7 deki diyagram, Jablonski diyagrami olarak da adlandirilir. Bu
diyagramda alttaki koyu yatay cizgiler molekiiliin temel halini simgeler (Sp). Burada
farkl titresim enerji seviyeleri vardir. Temel halden absorpsiyon yoluyla S; ya da S;
uyarilmig singlet hale ulasilir. Buralarda da farkl titresim enerji seviyeleri vardir. Bu
durumdaki molekiiller fazla enerjilerini farkli yollarla kaybedebilirler. Bu yollar i¢
doniistim, dis doniisiim, floresans 1simasi veya sistemler arasi gegis Yyollarindan
herhangi biri olabilir. Sistemler aras1 gegis yolu ile S; ya da S, enerji seviyesinden daha
diisik enerjili T; enerji seviyesine elektron spini yon degistirerek gecer. Ti
seviyesindeki elektron ise i¢ doniisiim, dis doniisiim veya fosforesans 1s1masi yollari ile
fazla enerjilerini kaybederler.

Buradan, uyarilmis enerji seviyesindeki bir elektronun enerjisini sadece
floresans ya da fosforesans yoluyla degil farkli yollar ile de kaybedebildigi
anlasilmaktadir. Dolayisiyla molekiiliin floresans veya fosforesans 6zelliginin s6z
konusu diger alternatif yollarin (Sekil 1.8) durulma hizlarina da bagli olarak ortaya

cikabilecegi soylenebilir.
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Sekil 1.7. Absorplayan yapan bir molekiile ait enerji diizeyi diyagramu.

sistemler arasi gecikmis

fosforesans - SRS
- gegis floresans

floresans ic déniisii
emisyonu Ky (NHIgHT

molekdl igi yuk
transferi

konformasyon

— degisikligi

\

b

enerji transferi

elektron transferi

fotokimy
doénisum

<)

ekzipleks
olusumu

proton transferi

ekzimer olugumu

Sekil 1.8. Uyarilmis haldeki elektronun durulma siirecindeki muhtemel olaylar
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1.3.2. Floresansi etkileyen faktorler

Bir molekiiliin floresans 6zellik gdstermesi veya floresans ozellik gosteren bir
tiirin 151n1n1n siddeti bazi faktorlerden etkilenir. Bunlar; polarite, molekiiler katilik, pH,
basing, viskozite, sicaklik, ¢oOziicii, iyonlar, yapisal faktorler ve elektrik potansiyelidir
(Ttrker, 2006).

Elektrik
potansiyeli Polarite

Yapisal Faktorler

Molekiiler katilik

lyonlar

Floresans

Coziicii / \ Basing

Sicaklik Viskozite

Sekil 1.9. Floresans: etkileyen faktorler

1.3.2.1.Polarite

Uyarilmis molekiil, temel haline gére daha polar ise, ¢oziiciiniin polaritesinin
artmasi ile uyarilmis enerji diizeyi daha kararli hale gelir. Boylece uyarilmis ve temel
enerji diizeyleri arasindaki enerji farki azalir ve floresans dalga boyu artar

(Kiictikoztiirk, 2007).

1.3.2.2. Molekiiler rijitlik

Molekiiler rijitlik saglanmasi halinde molekiiliin hareketinin kisitlanmasi
sonucu sistemler arasi gegis ya da molekiiller arasi ¢arpigsmalar azalacak ve floresans
1sima olasihi@1 artacaktir. Molekiillerin metal iyonlariyla kompleks olusturmasi,
molekiiler rijitlik saglayan 6nemli bir olaydir ve floresansi arttirir (Carpan ve ark.,

2008).
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1.3.2.3. pH

Aromatik halkada asidik ya da bazik gruplarin bagli oldugu bilesiklerin
floresansinda pH c¢ok &nemlidir. Oyle ki nétr sartlarda floresans bir madde bazik
sartlarda bu 6zelligini kaybedebilir. Sonug olarak pH sartlarina gére floresans 6zelligi
degisen asit-baz titrasyonlarinda farkli indikatorlerden faydalanilabilir. (Ozturk ve ark.,
2007).

1.3.2.4. Sicaklik ve viskozite

Coziicli vizkozitesinde artis ya da sicakligindaki diisiis, uyarilmis molekiil ile
diger molekiillerin ¢arpisma ve sistemler arasi gegis olasiligini azaltmaktadir. Bu da
triplet hale gegisi zorlastiracaktir. Dolayisiyla daha kisa siireli bir 1is1ma olan floresans
olasilig1 artacaktir (Ttirker, 2006).

1.3.2.5. Coziicui

Coziictiniin uyarilmis haldeki molekiillerle hidrojen bagi yapmasi durumunda
1s1masiz gegis hizi artacagindan floresans siddeti zayiflar. Diger taraftan ¢oziicli agir
atom iceriyorsa bu da sistemler arasi gecis ya da triplet hale gegisi daha miimkiin

kilacagindan bu durumda floresans azalacaktir (leri ve ark., 2016).

1.3.2.6. Yapisal faktorler

Bir maddenin floresans ozellik gosterebilmesi i¢in 6ncelikle UV veya goriiniir
bolgedeki 15181 absorplamasi gerekir. Bu absorpsiyonun siddeti floresans siddetini
dogrudan etkiler. Dolayisiyla maddenin absorpsiyon enerjisinin diisiik olmasi, floresans
Ozelliginin artmasina neden olur. Boylece gibi diisiik enerjili elektronik gegislere sahip
molekiillerin hem € degeri hem de floresans dzellikleri yiiksek olur. Ornegin dzellikle
m-1* gegislerine sahip aromatik yapilar ve tiirevleri yiiksek floresans 6zellik gosterirler.
Buna ilaveten bu yapilarin diizlemsel ve rijit olmalar1 floresans 6zelliklerini daha da
artirmaktadir. Heteroatom igeren aromatik bilesikler ve karbonil bilesikleri ise ¢ok

diisiik enerjili n-m+ gecislerine sahip olmalarina ragmen absorpsiyon enerjilerini i
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donilisiim yoluyla kaybettiklerinden c¢ok zayif floresans Ozellik gosterirler (Tiirker,

2006).
1.3.3. Floresans sensor

Floresans sensorler, ilk olarak 1980 yilinda Tsien ve ark. tarafindan ortaya
atilmistir. Bu calismada kromofor grup iceren bazi aromatik ve boyar maddelerin
ozellikle kalsiyum iyonu ile kararli kompleksler yaptigi ortaya ¢ikmistir. Boylece bu
calisma, sonraki yillarda floresans sensorler iizerine yapilan ¢ok sayida galismaya

onciiliik etmistir (Tsien, 1980).

Sinyal
’

M ;
Florofor '_‘.{IM - - Florofor i lyonofor MI

Sekil 1.10. Floresans sensorlerin genel yapist

Floresans sensorlerin florofor ve iyonofor olmak iizere iki bolgesi bulunur (Sekil
1.10). Iyonofor bolgesi substrat ile segimli olarak etkilesirken florofor bolgesi ise
sensoriin floresans yoluyla emisyonu saglar (Kim ve ark., 2007). Bu siirecte ise PET
(photo-induced electron transfer), PCT (photoinduced charge transfer) eksimer
olusumu veya FRET (florescence resonance energy transfer) gibi ¢esitli mekanizmalar

gerceklesir (Kim ve ark, 2007). Bu mekanizmalar agsagida ayrintili olarak verilmistir.
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1.3.3.1. Isina dayah elektron transferi (Photo-induced electron transfer, PET)

PET mekanizmasi su sekilde agiklanir. Floresans siirecinde temel olarak iginin
emisyonu ile molekiildeki elektron, en yiiksek dolu molekiil orbitali (HOMO)’ dan en
diisiik bos molekiil orbitali (LUMO)’ ya uyarilir. Emisyonun etkili olmasi1 durumuda
molekiil, florofor olarak tanimlanir. Reseptore ait bir ¢ift elektronunun bulundugu
orbital, floroforun HOMO ve LUMO enerji seviyeleri arasinda yer aldiginda floroforun
HOMO’sundaki bosluga reseptorden bir elektron aktarilmis olur. Bunun sonucunda
“sontimlenme (quenching)” veya emisyon siddetinde azalma meydana gelir. (Sekil
1.11) (Kim, 2007).

e LUMO LUMO i
florofor _DD ¢T L — 1‘ '/—
HOMO serbest bir HOMO.
florofor

e

HOMOi o

" eo '

g )

HOMO T
LUMO
uyanimig
florofor bag yapmis

reseptor

Sekil 1.11. PET (a) ve CHEF (b) prensibinin sematik olarak gosterimi

Reseptore ait elektron c¢iftinin enerji seviyesi diisiiriildiigiinde floroforun
HOMO’suna elektron aktarilamaz. Bu durumda bos orbital floroforun LUMO’sundan
elektron saglar ve boylece floresans tekrar geri kazanilabilir (Sekil 1.11). Ornegin metal
iyonu ile komplekslesme sonucu PET gerceklesmez ve floresans siddeti artar. Bu olay,
(floresans chelation-enhanced florescence (CHEF)) olarak adlandirilir (Valeur ve Leray,
2000).
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1.3.3.2. Isina dayah yiik aktarim (Photo-Induced ChargeTransfer, PCT)

fic—o
G—Q AE, avive kavma
c = - $ Mavive k
T L ™7™
=0 B L
- N 0—@,
e “AE" ¢ Kirmuzya kayma

Sekil 1.12. PCT mekanizmasinin sematik olarak gdsterimi

Bir floroforun yapisinda elektron gekici grup ile elektron verici grup konjuge
durumda olabilir. Bu durumda floroforun isikla uyarilmas: sonucu elektron verici
gruptan alic1 gruba dogru bir molekiil i¢i yiik aktarimi gerceklesir. Boylece floroforun
dipol momentinde bir degisiklik meydana gelir. Bu da floroforun mikro-¢evresine bagli
olarak Stokes kaymasina (kirmiziya kayma) sebep olur. Elektron alici ve verici
gruplarin katyonlarla yakin etkilesimi ¢erisinde olmasi, floroforun fotofiziksel
ozelliklerini degistirir. Floroforun elektron verici grubu ile katyon etkilesirse elektron
verme Ozelliginde bir azalma meydana gelir. Bu durumda absorpsiyon spektrumunda
maviye kayma beklenir. Bunun aksine metal iyonunun elektron ¢ekici gruba
baglanmasi, floroforun molar absorplama katsayisinda artisina neden olur ve
absorpsiyon spektrumu kirmiziya kayar (Sekil 1.12). Bu durum i1sma dayali yiik
aktarimi (Photo-Induced ChargeTransfer, PCT) mekanizmasi ile agiklanir (Kim ve ark.
2007).

1.3.3.3. Eksimer olusumu

Uyarilmis hal dimeri olarak da adlandirilan eksimer, uyarilmis bir floroforun
ayni floroforun uyarilmamis haliyle yapmis oldugu kompleks olarak tanimlanir. Bu
kompleksin olusumu, iki floroforun yakin oldugu durumda daha kolay gerceklesir.

Piren gibi biiyilk aromatik molekiillerde eksimer olusumu go6zlenebilmektedir.
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Floroforun monomerik haldeki emisyonu ile eksimer haldeki emisyonu yarismalidir
(Kim ve ark., 2007).

Bir eksimer olusumu durumunda spektrumda iki emisyon bandi gozlenir.
Bunlardan daha uzun dalga boyunda, sekilsiz ve genis olan band eksimer bandi digeri

de monomer bandidir (Sekil 1.13). Bu bandlarin floresans siddeti de molekiillerin

......

N ' MY - i

Sekil 1.13. Eksimer olusum mekanizmast

1.3.3.4. Floresans rezonans enerji transferi (FRET)

Ortamda iki florofor olmasi durumunda olusan mesafeye baglh bir etkilesimdir.
Bu durum bir floroforun (FRET verici) emisyon spektrumu ile diger floroforun (FRET
alict) absorpsiyon spektrumunun c¢akigmasiyla olusur. Verici grubun uyarma enerjisi

foton emisyonu olmaksizin alict gruba aktarilir (Sekil 1.14). (Kim ve ark., 2007).
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Enerji verici grubun emisyonu

Enerji ahic1 g
absorbans

Floresans siddeti
veva Absorbans

A (nm)

Sekil 1.14. FRET mekanizmasi igin spektral ortiisme

1.4. Kolorimetri

Kolorimetri, renk oOlc¢lilmesi esasmna dayanan miktar tayin yontemidir.
Konsantrasyonu bilinmeyen renkli bir maddenin konsantrasyonunun ayni maddenin
konsantrasyonu bilinen bir sira ¢ozeltisiyle karsilastirilip tayin edilmesine kolorimetrik
analiz, bu amagcla kullanilan alete de kolorimetre denir.

Kolorimetrik analiz, optik yontemlerden olup absorpsiyon 6zelligi ile ¢alisan bir
sistemi ifade etmektedir. Bir ¢ozeltide renkli maddenin konsantrasyonu direkt olarak
kolorimetri veya spektrofotometri yardimiyla tayin edilebilir. Kullanilan madde eger
renksiz ise uygun bir renklendirici reaktif ile renklendirilir. Kolorimetrik yontemde
konsantrasyonu tayin edilmek istenen ¢Ozeltinin rengi, konsantrasyonu bilinen
cozeltilerin renkleriyle karsilastirilarak da miktar tayini yapilabilir Kolorimetri, hassas
olarak spektrofotometre ile ve daha az duyarli olarak gozle de yapilabilir (Notlari,

2010).
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2. KAYNAK ARASTIRMASI

2015 yilinda yapilan bir ¢alismada 7-nitrobenz-2-oksa-1,3-diazol (NBD) bagl bir
rodamin tlirevi sentezlenmis (Sekil 2.1) ve sentezlenen bu bilesigin metal iyonlarina
karst sensor Ozellikleri incelendiginde Hg2+ iyonu i¢in hem florimetrik hem de
kolorimetrik olarak se¢imli oldugu goriilmiistiir. Bu se¢imlilik ise NBD ile rodamin

arasinda ger¢eklesen FRET mekanizmasi ile agiklanmistir (Biswal ve Bag, 2015).

0

O N\/\N¢N

" 0 N N\ _N

p N

Sekil 2.1. Hg2+ iyonu igin segimli rodamin tlrevi

Sulu ortamda Pd?* iyonunun tespiti i¢in florimetrik ve kolorimetrik sensor olarak,
benzotiyazol ve benzoksazol gruplart iceren qumarin tirevleri (Sekil 2.2)
sentezlenmistir. Sentezlenen bilesiklerden sadece benzotiyazol igeren qumarin tiirevi
Pd* iyonuna kars1 sec¢imlilik gostermistir. Baslangigta belirli bir dalga boyunda
floresans 1s1mas1 yapan benzotiyazol-qumarin bilesiginin sadece Pd** ile etkilestiginde
bu 1s1manin tamamen kayboldugu ICT (intramolecular charge transfer) mekanizmasi ile
aciklanmustir (Yang ve ark., 2017).

3

HO o o

Blank, Pt", Rh™,
: Ru", "g»‘ Z"b.
W\ cd”, pp", N,
W 3o
Co ', Cr,Sr
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o »
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Sekil 2.2. Pd** icin secimli qumarin-benzotiazol bilesigi ve metal iyonlarina karsi floresans

spektrumu
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Onemli metal iyonlari arasinda yer alan Cu®* iyonu icin ise ¢ok sayida florimetrik
sensOr olarak sentezlenen basit molekiillerin yanisira makrosiklik molekiillerde
hazirlanmistir. Buna Ornek olarak grubumuz tarafindan 2016 yilinda yapilan
benzotiyazol gruplarinin 1,3-pozisyonunda bagli oldugu kalik[4]aren bilesigi verilebilir
(Sekil 2.3). Bu ¢alismada hazirlanan kaliks[4]aren tiirevinin floresans 1sima yaptigi ve
Cu?* iyonu ile komplekslesmesinden sonra 1s1manin tamamen séndiigii gozlenmistir. Bu
soniimleme calisilan metal iyonlar1 arasindan sadece Cu? iyonu ile gerceklesmistir.
Ayni zamanda sensoriin Cu? iyonu i¢in tekrar kullanilabilirligi kompleks ¢ozeltisine
siilfit (S%) iyonunun ilavesiyle arastirilmis ve pozitif sonuclar elde edilmistir (Erdemir
ve Kocyigit, 2016).

800

* Na', 8", A", o2,

g2t 52", B2 Hg?*, 202", ca?!,
N2t Co?*, Mn2*, Fo?*, Fo™,
A% et

600

Intensity
g

2004

T T
450 500 550 600 650 700
Wavelength (nm)

Sekil 2.3. cu® icin secgimli kaliks[4]aren turevi ve metal iyonlarina karsi floresans spektrumu

Biyolojik olarak 6énemli olan ve sulu organizmalardaki yiiksek toksik etkisinden
dolayr Ag" iyonu iginde farkli yapilara sahip optik reseptdrler gelistirilmistir. 2017 de
yayinlanan bir calismada Li ve ark. Ag® iyonu igin florimetrik ve kolorimetrik sensor
olarak davranan fenazin tlirevli bir reseptor hazirlamislardir. Sulu ortamda bir¢cok metal
iyonu arasindan sadece Ag' iyonu reseptdriin floresansmin sdniimlenmesine neden
olmustur. Molekiildeki imidazol ve furan gruplarma Ag’ iyonun baglanmasiyla ICT
(intramolecular charge transfer) ile floresans siddetinde azalma goézlenmistir. Ayrica
hazirlanan sensériin Ag’® iyonuna karsi cok kisa siirede (yaklasik 20 saniye) tepki
gosterdigi bulunmustur (Li ve ark., 2017).
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Sekil 2.4. Ag” icin segimli fenazin tiirevi ve metal iyonlarina kars! floresans spektrumu

Canli icin 6énemli olan Zn®" iyonunu se¢imli olarak tespit edebilecek sensdr
calismalarindan biride 2016 yilinda Jia ve ark tarafindan yapilmistir. Bu g¢aligmada
pridin bagli BODIPY tiirevi iceren nanopargagiklar hazirlanmistir (Sekil 2.5).
Baglangicta floresans 1simaya sahip BODIPY tiirevi, nanoparcacik haline
dondtistiiriiliince bu 1s1ma tamamen kaybolmustur. Hazirlanan nanopargaciklarin bir¢ok
metal iyonlara karsi etkisi incelendiginde sadece Zn®** iyonu varliginda floresans
1simanin meydana geldigi bulunmustur. Bu se¢imliligi insan sagindaki Zn®* iyonunun
kalitatif ve kantitatif olarak belirlenmesinde kullanilmis ve yapilan analizler sonucu
sensériin Zn** iyonu i¢in dedeksiyon limiti 61.3 nM olarak tespit edilmistir (Jia ve ark.,
2016).

Sala ¥{}
BODIPY monomer % %

BODIPY nanopargagiklari

(Floresans degil)

(Floresans)

Sekil 2.5. Zn** iyonu icin secimli BODIPY nanoparcagiklari
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Boron-dipirometen (BODIPY) bazli prob (BNDP) ile kolorimetrik ve ratiometrik
floresan yoluyla tanimlanmistir. Yerlesik Bodipy floroforunun ¢inko iyonlarini tetra-
koordinat kompleksine tutturmak i¢in hedeflenen modifikasyonu, goriiniir sekilde ve
gorlntiisiinden dolay1 floresans yoluyla algilanabilir ¢inko iyonu konsantrasyonlarinin
niceliksel analizini saglar. Baglanmamis ve bagli prob tiirler arasinda bir renk degisimi
tespit eder. Esit-molar BNDP, Zn ?* kompleksi *H NMR ve ESI-MS ile belirgin bir
sekilde ortaya ¢ikar. Diisiik nano-molar afinite ile olusur ve BNDP'nin spektroskopik
Ozelliklerinde 6nemli degisimlere neden olur. 27 nm ve 40 nm de kirmizi kaymasiyla
sonuglanir.  Kompleks, fizyolojik pH da stabildir, canli hiicrelerde Zn %
konsantrasyonunun degismesini ve Ol¢iilmesini saglar. Hiicre i¢i metaloproteinlerden

salgilanan hiicre i¢i Zn ** iyonunu tespit eder.
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Sekil 2.6. BNDP'nin CH;CN'de Zn?* ile baglanma modeli ve sulu ¢ozelti
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Kullanilan Kimyasallar ve Cihazlar

NMR spektrumlart Varian 400 MHz spektrofotometre cihazinda alindi. NMR
spektrumunda kimyasal kayma degerleri (3) ppm cinsinden belirtildi. Erime noktasi
Gallenkamp marka erime noktasi tayin cihazi ile yapildi. FT-IR spektrumlar1 Perkin
Elmer spektrum 100 spektrofotometresinden, Floresans spektrumlari Perkin Elmer LS
55  spektrofotometresinden,  UV-vis  spektrumlar1  ise = Shimadzu 1280

spektrofotometresinden alindi.

Analitik ITK analizleri silika jel tabakasiyla (SiO,, Merck 60 Fjs4) kaplanmis
aliminyum plakalar kullanarak yapildi. Sentez islemlerinde kullanilan tim kimyasallar
Merck, Sigma-Aldrich ve Fluka dan alindi. Tiim sulu ¢6zeltiler, Millipore Milli-Q Plus

su aritma cihaziyla saflastirilan saf su ile hazirlandi.

3.2. Sentezler

Tez kapsaminda sentezlenen tiim molekiillerin yapilar1 sema 1 de gosterildigi
gibidir. Bu tez calismasinda sentezlenen bilesikler literatiirdeki metotlara gore

uyarlanarak sentezlendi.
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(BFA’ dan c¢ikarak R1, R2 ve R3 sentezi)

3.2.1. Bisfenol-A-dialdehit’in sentezi (Duff, 1941)

0.5g (2.19 mmol) Bisfenol-A ve 3.68 g (26.28 mmol) HMTA 60 mL TFA
igerisinde 24 saat geri sogutucu altinda reflux edilir. Bu siire sonunda karsim
sogutularak tizerine 100 mL su ilave edilir ve kloroform (3x25 mL) ile ekstraksiyon
yapilir. Organik faz ayrilarak MgSO, ile kurutulur, siiziiliir ve ¢oziicli vakum altinda
evoparatdrde ugurularak, sar1 renkli yagimst iiriin elde edilir. Uriin: 0,42 g (% 68). FTIR
(ATR): 1747 (C=0) cm™; *H NMR (400 MHz CDCls): & 10.93 (s, 2H), 9,85 (s, 2H),
7.43 (s, 2H), 7.34 (d, 2H, J=8.4 Hz), 6.91 (d, 2H, J=8.6 Hz), 1.70 (s, 6H). *C NMR
(100 MHz CDCIs) 196.59, 159.91, 141.50, 136.04, 130.77, 119.98, 117.62, 41.70,
30.67; Anal. Hesaplanan: C;7H1604: C, 71.82; H, 5.67. Bulunan: C, 71.98; H, 5.75.
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HMTA/TFA 00
—_—

Bisfenol-A Bisfenol-A-dialdehit

3.2.2. Reseptor R1’in sentezi (Erdemir ve Kocyigit, 2016)

0.28 g (1.44 mmol) 2-amino-1-naftol hidrokloriir’iin 1-2 damla trietilamin igeren
20 mL etanoldeki ¢ozeltisi, 0.2 g (0.70 mmol) Bisfenol-A-dialdehit iceren 20 mL etanol
cozeltisi lizerine ilave edilerek 6 saat karistirilarak kaynatilir. Bu siire sonunda
reaksiyon karistmi oda sicakligina getirilir ve olusan kirmizi-kahverengi ¢okelek
stiziilerek ayrilir ve etanol ile yikanir. Elde edilen iiriin kurutulur. Verim; % 68; Erime
Noktast: 87-88 °C; FTIR (ATR): 1670 (C=N) cm™; *H NMR (400 MHz ds-DMSO): &
13.81 (s, 2H), 11.59 (s, 2H), 8,96 (s, 2H), 7.97 (d, 2H, J=8.0 Hz), 7.65 (d, 2H, J=8.0
Hz), 7.56 (d, 2H, J=8.0 Hz), 7.46 (d, 2H, J=8.9 Hz), 7.32-7.38 (m, 4H), 7.21-7.26 (m,
2H), 7.09 (s, 2H), 6.91 (d, 2H, J=8.4 Hz), 1.63 (s, 6H). Anal. Hesaplanan: C37H4oN204:
C, 79.43; H, 5.34; N, 4.94; Bulunan: C, 79.58; H, 5.47; N, 5.08.

oo 2 O N
+ E— N” N
HO OH NH,.HCI OH O O OH
HO OH
OH
R1
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3.2.3. Reseptor R2’nin sentezi

R2 molekiiliiniin sentezi i¢in ilk olarak 8-hidroksi kinolin bilesiginin ester tiirevi

daha sonra da hidrazit tiirevi sentezlendi.

Metilbromasetat X
N K,CO; ~ Hidrazin hidrat
Z
N/ Aseton N Etanol N
OH /I/io iO
o” ~o” 1 0" HH )
NH,

3.2.3.1. 8-hidroksi kinolin’in ester tiirevi (1) (Zhu ve Ramanan, 2012)

1.0 g (6.89 mmol) 8-hidroksi kinolin’in 50 ml aseton igerisindeki ¢6zeltisine 1.14
g (8.26 mmol) K,COs ilave edilerek oda sicakliginda 30 dk. karigtirilir. Daha sonra
karisim tizerine 1.1 g (7.23 mmol) metil brom asetat ilave edilir ve 2 saat karistirilarak
kaynatilir. Reaksiyon tamamlandiktan sonra asetonun bir kismi vakum altinda
alindiktan sonra geride kalan kisim sogutularak 0.2 N HCI ¢ozeltisi ile asitlendirilir.
Kloroform (3x20 mL) ile ektraksiyon yapilarak organik faz ayrilip MgSO4.7H,0 ile
kurulur. Organik faz siiziilerek ayrilir ve vakum altinda uzaklastirilarak renksiz yagimsi
iiriin (1) elde edilir. '"H NMR (400 MHz CDCls): & 8.84, 8.86 (dd, 2H, J=1.82, 1.70 Hz),
8.03,8.01 (dd, 2H, J=1.72, 1.82 Hz), 7.30-7.35 (m, 3H), 6.89,6.86 (dd, 2H, J=2.47 Hz),
7.22 (d, 1H, J=7.41 Hz), 4.87 (s, 2H), 3.71 (s, 3H).
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3.2.3.2. 8-hidroksi kinolin’in hidrazit tiirevi (2) (Zhan ve ark., 2014)

1.0 g (4.60 mmol) 8-hidroksi kinolin’in ester tiirevi (1) 30 mL etanol igerisinde
¢Oziiniir ve lizerine 2 mL hidrazin hidrat (NH,NH,.H,0) ilave edilerek oda sicakliginda
yaklasik 2 saat karistirilir. Reaksiyon sonrasi olusan beyaz ¢okelek vakum altinda
siiziilerek, su ile yikanir ve vakum altinda kurutulur. *H NMR (400 MHz dg-DMSO): &
9.48 (s, 1H), 8.87, 8.8(dd, 2H, J=1.82 Hz), 8.33,8.11 (dd, 2H, J=1.64 Hz), 7.53-7.56 (m,
2H), 7.49 (t, 1H, J=7.41 Hz), 4.73 (s, 2H), 1.74( br s, 2H, NH,).

X
N
(0]
OLNH
L '1""2 2 )

3.2.3.3. Reseptor R2’nin sentezi (Erdemir ve ark., 2015)

0.2 g (0.70 mmol) Bisfenol-A-dialdehit ve 0.31 g (1.44 mmol) 8-hidroksi
kinolin’in hidrazit tiirevi (2) 30 mL etanol icerisinde oda sicakliginda yaklasik 8 saat
karistirilir. Bu siire sonunda reaksiyon karisiminda beyaz ¢okelek olusur. Olusan kati
kisim siiziilerek ayrilir ve etanol ile yikanarak daha sonra etlivde kurutulur. Verim:
%84; Erime noktasi: 168-170 °C; FTIR (ATR): 1686 (C=0, amit), 1621 (C=N) cm™; *H
NMR (400 MHz CDCls): 6 12.59 (s, 2H), 11.26 (s, 2H), 8,81 (s, 2H), 8,49 (s, 2H), 8.18
(d, 2H, J=8.08 Hz), 7.44-7.49 (m, 6H), 7.12 (d, 4H, J=6.67 Hz), 6.98 (s, 2H), 6.86 (d,
2H, J=8.47 Hz), 4.81 (s, 2H), 1.56 (s, 6H). *C NMR (100 MHz CDCl5): 5 164.24,
156.67, 153.35, 151.80, 148.78, 141.22, 139.43, 137.11, 130.30, 129.68, 128.96,
127.16, 122.12, 121.89, 117.05, 116.81, 112.31, 69.45, 41.43, 30.84. Anal. Hesaplanan:
Ca9H34NgOg: C, 68.61; H, 5.02; N, 12.31; Bulunan: C, 68.69, 5.11; N, 12.42.
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3.2.4. Reseptor R3’iin sentezi

0.256 g (0.896 mmol) Bisfenol-A-dialdehit tiirevi 271 pL (2.280 mmol) 1-(-3-
Amino propil) imidazol ile 30 mL etanol igerisinde oda sicakliginda 24 saat karistirilir.
Etanol evoparatorde ugurulur ve sogutulur. Soguduktan sonra balona bir miktar
kloroform ve eter eklenir. Madde ¢oker. Coken sar1 madde eter ve hekzan ile yikanir.
Madde etlivde kurutulur. Bu islemlerin sonunda sar1 renkli yagimsi madde olusur.
Verim: %71; FTIR (ATR): 1631 (C=N) cm™; NMR (400 MHz CDCI3): § 12.59 (s, 2H),
11.26 (s, 2H), 8,81 (s, 2H), 8,49 (s, 2H), 8.18 (d, 2H, J=8.08 Hz), 7.44-7.49 (m, 6H),
7.12 (d, 4H, J=6.67 Hz), 6.98 (s, 2H), 6.86 (d, 2H, J=8.47 Hz), 4.81 (s, 2H), 1.56 (s,
6H). Anal. Hesaplanan: Ca9H34NsO5: C, 69.86; H, 6.87; N, 16.87; Bulunan: C, 69.66; H,
6.77; N, 16.77;

NH,
""
o~ O O ~0 2 EtOH HO OH
HO
N

\\L
L > 0
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3.3. Floresans ve UV-vis ol¢iimleri

R1, R2 ve R3 reseptorlerinin DMSO igerisinde, metal iyonlarinin ise perklorat
tuzlar1 kullanilarak su igerisinde 102 M konsantrasyonundaki stok ¢ozeltileri hazirlandi.
Reseptorler uygun ¢oziiler kullanilarak istenilen konsantrasyona seyreltildi ve tizerlerine
farkli metal iyonlar1 ilave edilerek floresans spektrumlari alindi. Hangi c¢oziicii
sisteminde reseptOrlerin metal iyonlarma kars1 segimlilik gosterdigi belirlendikten
sonra, reseptorlerin optimum konsantrasyonlar1 yapilan 6n denemeler sonucunda R2
icin 2x10°® M, R3 i¢in 2x10™° M uyarilma dalga boyu ise 365 nm olarak belirlendi (slit:
5 nm). R2 i¢in ¢ozeltinin iizerine belirli oranlarda metal iyonun ilave edilmesiyle
floresans titrasyon deneyleri gerceklestirildi. Reseptorlerin herhangi bir metal iyonuna
kars1 kolorimetrik olarak se¢imli olup olmadigi ise R2 i¢in 2x10™ M, R3 igin ise 4x10™
M derisimindeki c¢ozeltilerine farkli metal iyonlarmin ilave edilmesiyle incelendi.
Floresans ve UV-vis oOlglimlerinde kiivet igesindeki reseptoriin hacmi 3 mL olarak

alindi.
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4. ARASTIRMA SONUCLARI VE TARTISMA
4.1. Reseptorlerin Sentez ve Karakterizasyonu

Baslangig maddesi olarak kullanilan Bisfenol-A, hedef reseptérlere (R1-R2-R3)
ulagsmak i¢in ilk olarak hekzametilentetraamin (HMTA) kullanarak trifloroasetik asit
icerinde dialdehit tiirevine dondstiiriildic (Duff, 1941). Elde edilen Bisfenol-A’nin
dialdehit tirevi FTIR, 'H NMR, *C NMR ile karakterize edildi. Bisfenol-A’nin
yapisina ilave edilen aldehit (CHO) grubuna ait & 9.85 ppm (*H NMR) ve 196.59 ppm
(13C NMR) deki proton ve karbon sinyallerinin varligi Bisfenol-A’nin dialdehit
tiirevinin sentezini dogruladi. Ayn1 zaman da Bisfenol-A’nin dialdehit tiirevinin FTIR

analizinde 1647 cm™ de aldehit karboniline ait titresim band gdzlendi.

HMTA o o
HO OH
HO OH TFA
Bisfenol-A
- I #
L A W\ S S S

2.00-]
T199=
4084
N 92201

6
1 (ppm)
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Sekil 4.1. Bisfenol-A-dialdehitin "H NMR, *C NMR ve FTIR spektrumu

Bisfenol-A’nin dialdehit tiirevi sentezlendikten sonra, etanol ortaminda R1 reseptorii

igin 2-amino-1-naftol hidrokloriir kullanarak hedef reseptorler sentezlendi.

Reseptor R1

Tez kapsaminda hedef reseptorlerden ilki 2-amino-1-naptol igeren Bisfenol-A
tirevidir. Bunun igin 2-amino-1-naftol hidroklorir, trietilamin varhiginda etanol

ortaminda Bisfenol-A-dialdehit ile reaksiyona sokuldu ve reseptor R1 elde edildi.
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Reaksiyonun tamamlandigi ve R1 reseptoriiniin karakterizasyonu 'H NMR ve

FTIR analizleri ile yapildi. FTIR analizinde molekiile ait imin (C=N) band1 1670 em™

de gozlendi. Ayrica Bisfenol-A-dialdehitin R1 reseptoriine doniisiimii & 9.85 ppm deki

aldehit protonuna ait sinyalin kaybolup, & 8.96 ppm de imin (CHN) protonuna ait

sinyalin ortaya ¢ikmasiyla tespit edildi.
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Sekil 4.2. Reseptor R1°in *H NMR ve FTIR spektrumu
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Tez onerisinde de belirtildigi gibi, sentez ve karakterizasyon c¢aligmalarindan
sonra elde edilen reseptorlerin (R1) metal iyonlarina karsi optik 6zelliklerinin
belirlenmesi amaglanmistir. Sentezlenen reseptdrlerden R1, yapilan 6n denemeler
sonucunda herhangi bir metal iyonuna karsi se¢imli optik Ozellik (florometrik ve
kolorimetrik) gostermediginden, R1 reseptoriinde kullanilan amine benzeyen baska bir

fonksiyonel amin kullanarak alternatif yeni bir reseptor (R2) sentezlendi.

Reseptor R2

Metilbromasetat N AN
1 K;CO3 Hidrazin hidrat
') —_ —_— P
7 7 N
N Aseton N Etanol
OH J/:0 /[O
e 0 NH
(0] (0) 1 | 2
NH,
0 o
N HKHN\N 7 \N /NHJS
(0]
» Yo L 100 spoem
Ho oH + N HO OH
(0] ’N r‘f
; N 7
0~ "NH R2
NH,

R2 molekiilii i¢in, ilk olarak 8-hidroksi kinolin bilesigi aseton ortaminda
metilbromasetat ile etkilestirerek ester tiirevine (1) doniistiiriildii. Daha sonra elde edilen
ester tiirevi kullanilarak etanol ortaminda hidrazin hidrat ile bilesik 2 (amit tiirevi) elde

edildi (Zhan ve ark., 2014).
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Sekil 4.3. Bilesik 1 ve 2’nin *H NMR spektrumu

Sentezlenen 8-hidroksi kinolin’in ester (1) ve amit (2) tirevleri *"H NMR ile
karakterize edildi. "H NMR (Sekil 4.3) de goriildiigii gibi ester grubuna ait ~-OCH, ve —
OCHg ait protonlar 6 4.87 ve 3.71 ppm de gozlendi. Ester gruplarinin amit grubuna
dontigiimii ise 6 3.71 ppm de —OCHpg sinyallerinin kaybolarak, & 4.42 ppm de amin (—
NH;) ve 6 9.48 ppm de amit (—NH) protonuna ait sinyallerin goriilmesiyle dogrulandi.
Ayrica molekiildeki diger protonlara ait integrasyon degerleri "H NMR spektrumunun
yapt ile uyumlu oldugunu gosterdi. Hedef reseptor R2 igin ise, elde edilen 8-hidroksi
kinolin’in amit tiirevi (2) Bisfenol-A-dialdehit tiirevi ile etkilestirildi. Sentezlenen yeni
reseptdriin karakterizasyonu *H,"*C, APT, COSY NMR ve FTIR teknikleri ile yapildu.
Molekiile ait spektroskopik veriler Sekil 4.4 ve 4.5 de verildi.
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Sekil 4.4. Reseptor R2’nin *H NMR, *C NMR ve FTIR spektrumu
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R2 reseptoriine ait FTIR analizinde Schiff bazinin olusumu 1621 cm™ de C=N
titresim bandimin ortaya ¢ikmasiyla anlasildi. Aym zamanda hem 'H NMR
spektrumunda 8.81 ppm deki CH=N protonuna ait sinyal hem de **C NMR daki 151.80
ppm deki CH=N karbonuna ait sinyalin varlig1 R2 reseptoriiniin sentezini dogruladi.
Ayrica 'H NMR ve ¥*C NMR spektrumlarinin molekiiliin tiimii ile uyumlu oldugu
goriildii. R2 reseptoriine ait APT NMR spektrumu kullanilarak molekiildeki tek ve ¢ift
karbonlarinin yeri tespit edildi. COSY NMR ise molekiildeki '"H-'H etkilesimleri

gostererek hangi sinyalin hangi protona ait oldugunu gosterdi.

e A : JL_]_A_} LJ,MLL I § . _ J\“_ _

LJ_[_JlLLMU_
- @
=

@
1 (ppm)

= 0

13.0 12.0 1.0 10.0 9.0 8.0 7.0 6.0 5.0 4.0 30 20 1.0
2 (ppm)

R R ri]d i i e i e e i e A A i A A A A R

1 (ppm)

Sekil 4.5. Reseptor R2’nin COSY ve APT NMR spektrumu
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Bu tezde sentezlenip, optik 06zellikleri incelenecek olan R2 reseptoriiniin
spektroskopik teknikler ile karakterize edilmesinin yani sira Gaussion 16/GaussView 6
programlar1 kullanilarak DFT (Density Functional Theory) ve B3LYP/6-31G (d,p)
temel seti kullanilarak optimize geometrik yapisi ile HOMO-LUMO diyagrami ve

enerji seviyesi hesaplandi.

ot H 3o A B
by ﬁf,ﬁf&“fg,

9

R2

Sekil 4.6. R2 reseptoriiniin optimize geometrik yapilar1 (B3LYP/6-31G (d,p))

-, o
‘4’_’,-:"1‘ ‘:.;-":';.a"‘% )
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H-.H"'M f';y.-\.
Rz2

Sekil 4.7. R2 reseptoriine ait HOMO-LUMO enerji diyagrami

Sekil 4.7 de verilen HOMO-LUMO enerji seviyeleri incelendiginde R2 reseptoriiniin
uyartlmis durumda elektronik gecis enerjisi yiiksektir. Bu durum R2 reseptdriiniin
herhangi bir floresans 151ma yapmasinin zor oldugunu gosterir. Daha sonra bahsedilecek

olan 6l¢iim sonuglar1 da bu durumu desteklemektedir.
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Reseptor R3

Tez kapsaminda hedef reseptorlerden bir digeri de 1-(3-Aminopropil) imidazol
iceren Bisfenol-A tiirevidir. Bunun ic¢in sentezlen Bisfenol-A-dialdehit tiirevi etanol
ortaminda 1-(3-Aminopropil) imidazol ile reksiyona sokulup reseptor R3 elde edildi. R3
reseptoriine ait FTIR analizinde, Bisfenol-A-dialdehit bilesigindeki 1647 cm™ de ki
aldehit karboniline ait titresim bandimin yerine Schiff bazna ait 1631 cm™ de C=N
titresim band1 olusmustur. Ayni zamanda ‘*H NMR spektrumunda 8,81 ppm deki CH=N
protonuna ait sinyal bize R3 reseptoriiniin dogrulugunu gosterdi. Molekiile ait

spektroskopik veriler Sekil 4.8 de verildi.
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Sekil 4.8. Reseptor R3’iin 'H NMR ve FTIR spektrumu
4.2. R1, R2 ve R3 ’iin metal iyonlarina karsi sensor ozellikleri

Tez kapsaminda sentezlenen reseptorlerin metal iyonlarina karsi optik 6zellikleri
(florometrik ve kolorimetrik) Floresans ve UV-vis spektroskopileri ile incelendi. Bunun
icin ilk olarak reseptorlerin ve metal iyonlarinin stok c¢ozeltileri hazirlandi. Metal
iyonlar1 i¢in perklorat tuzlar kullanildi ve su igerisinde 102 M derisimde c¢ozeltileri
hazirlandi. Hedef metal iyonlar1 olarak Na*, Cs', Ag+, Ca2+, l\/|g2+, Sr2+, Ba2+, ng+,
Zn2+, Ni2+, Cu2+, Cd2+, C02+, Mn2+, Pb2+, Fez+, Cr3+, Fes+, AP kullanilds. Reseptorlerin
stok ¢ozeltileri ise DMSO igerisinde 102 M derisimde hazirlandi. Her bir reseptoriin
belirli konsantrasyonlardaki ¢ozeltileri yine farkli ¢oziicii ya da ¢oziicii karisimlarinda
hazirlanarak metal iyonlarina kars1 tepkisi ilk olarak UV lamba altinda gbézlemlendi.
Reseptorlerin hangi ¢oziicli ortaminda hangi metal iyonuna karsi se¢imli oldugu tespit
edildikten sonra Floresans spektroskopisinde 6l¢iimler alinarak uygun konsantrasyonlar
ve uyarilma dalga boylar1 (excitation) tespit edildi. Her bir reseptdriin metal iyonlarina
kars1 gostermis olduklari optik 6zellikler asagida detayl olarak verildi.

Reseptor-metal iyonu arasindaki baglanma sabiti spektroskopik veriler ile

Benesi-Hildebrand esitligi kullanilarak belirlendi.

Benesi-Hildebrand esitligi;

I 1 1
F—F) K(F=Fng)M" " e — Fy)

€y
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seklinde olup, Fo,, F ve Fnqax sirasiyla iyon yoklugunda, belirli bir iyon
konsantrasyonunda ve iyonun komple bir etkilesim konsantrasyonunda reseptor
molekiiliin floresans siddetidir. [M], metal iyon konsantrasyonu ve n ise reseptor
molekiil ve metal iyonu igin etkilesim stokiyometrisidir. Etkilesim stokiyometrisi Job’s

plot analizi ile belirlendi. Bunun igin;
Fiop = (1= X)F, — F )

denklemi kullanildi. Bu denklemde F, ve F sirasiyla iyon yoklugunda ve varliginda

floresans siddetleri, X ise iyonunun mol kesrini ifade etmektedir (Zhang vd., 2014).

Ayrica s; standart sapma ve k; floresans titrasyon grafiginin egimi olmak tiizere,
floresans 6l¢iimlerinden elde edilen veriler kullanilarak 3s/k esitligi yardimiyla her bir

reseptor molekiil-metal iyon ¢ifti i¢in dedeksiyon limiti (LOD) degerleri de hesaplandi.

Reseptor R1

Sentezlenen R1 reseptorii ile yapilan 6n denemeler sonucunda herhangi bir metal
iyonuna karst se¢imli optik 6zellik (florometrik ve kolorimetrik) gostermediginden, R1
reseptoriinde kullanilan amine benzer bir amin kullanilarak alternatif yeni bir reseptor

(R2) sentezlendi.

Reseptor R2

Tez kapsamina uygun alternatif reseptor olarak sentezlenen R2 molekiilii ile
yapilan 6n denemeler sonucunda, R2 reseptoriiniin diger reseptorler gibi etanol-su
(95/5) ortaminda sadece Al iyonuna kars1 florometrik olarak se¢imli oldugu goriildii.
En iyi floresans sonuglar1 2x10° M’lik R2 ¢ozeltisi ile elde edildi. Uyarilma dalga boyu
ise 365 nm olarak belirlendi. 2x10° M’lik R2 ¢ozeltisine farkli metal iyonlarimin 5.0
ekiv. miktarda ilave edilmesiyle elde edilen floresans spektrumlart Sekil 4.9a da
gosterildi. Ilave edilen metal iyonlar1 arasindan sadece AI¥* iyonu R2 reseptoril ile
secimli olarak etkilesti. Diger metal iyonlar1 R2 reseptoriiniin emisyonunda herhangi bir

degisiklige neden olmaz iken, Al¥* iyonu 445 nm de gicli bir emisyon bandin
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olusmasmma neden oldu. Metal iyonlar1 varhiginda R2 reseptoriiniin 2x10° M Lk
cozeltisinin UV-vis spektrumlar1 alindiginda, herhangi bir metal iyonunun sec¢imli bir

kolorimetrik davranis gostermedigi sonucuna varildi (Sekil 4.9b).
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Sekil 4.9. R2 reseptoriiniin metal iyonlarma (5.0 ekiv.) kars1 floresans spektrumu (a); Uv-vis spektrumu

(b)

R& Na* Cs* Ca® Mg® Sr* Ba® cr3* Mn2* Fe?

Fe3* Mn? Zn?* Cd** Cu?* KHg2* Co?** Pb* Ag*
—

Sekil 4.10. Farkli metal iyonlar1 varliginda R2 reseptoriiniin UV lamba altindaki goriintiileri

R2 reseptoriiniin AL®* iyonuna kars1 se¢imli oldugu tespit edildikten sonra
reseptor ve AP iyonu arasindaki etkilesimi daha detayli incelemek igin floresans
titrasyon deneyleri yapildi. Bunun igin etanol-su (95/5) igersindeki R2 reseptdriiniin

Al iyonu varliginda floresans titrasyon deneyleri, 2x10° M’lik R2 ¢ozeltisine degisen
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miktarlarda A" ilave edilmesiyle gerceklestirildi. Sekil 4.11a da gorildiigi gibi Al%*
konsantrasyonun artmasiyla 445 nm deki emisyon bandinin siddetinin arttig1 goriildii.
Bu artis yaklagik 2.0 ekiv. AI** ilavesine kadar devam etti. Daha fazla AI** ilavesinde
ise emisyon siddetindeki artis oran1 azalmaya basladi. ilave edilen A" ile R2 arasindaki
konsantrasyon orani floresans siddetine kars1 grafige gecirildiginde 1 tane R2
molekiiliiniin 2 tane AI** iyonunu ile komplekslestigini sdylemek miimkiindiir.

Eklenen AI** oranmin 445 nm deki emisyon siddetine kars1 elde edilen grafik
(Sekil 4.11a) R2-AlPP*arasindaki etkilesim oranmm 1:2 oldugunu gdstermektedir. R2
reseptori ile A arasindaki stokiyometrik oranin tespit edilmesi i¢in ayn1 zamanda Job
egrisi elde edildi ve Sekil 4.11b deki veriler incelendiginde 445 nm deki emisyon
siddetinin maksimum oldugu tepe noktasinin 0.33 oldugu goriildii. Bu deger R2
reseptoriiniin - ¢ozeltideki mol kesrini ve aym zamanda R2-AI**  arasindaki

komplekslesme oraninin 1:2 oldugunun gosterir.
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Sekil 4.11. (a) Farkli konsantrasyonlarda AI** ilavesiyle R2’nin floresans spektrumu; (b) R2-AI**

kompleksinin Job analiz egrisi

R2 ve APP" arasindaki floresans titrasyon verileri ve Benesi-Hildebrand esitligi
kullanilarak R2-AI** kompleksinin baglanma sabiti (IogK,) hesaplandi ve 11.12 olarak
bulundu (Sekil 4.12a). Ayn1 sekilde titrasyon verileri ile R2 reseptdriiniin AI*¥* iyonu
icin dedeksiyon limiti (3s/k), elde edilen grafigin egiminden (k) ve standart sapma (s)
degerleri kullanilarak 0.21 uM olarak tespit edildi (Sekil 4.12b).
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Sekil 4.12. (a) R2-AI** (1:2) kompleksine ait Benesi-Hildebrand grafigi; (b) farkh AI** iyonu

konsantrasyonuna karsi 445 nm de R2’nin floresans emisyon giddet egrisi

Sekil 4.13 AP* iyonunun varliginda ve yoklugunda R2 reseptoriiniin UV-vis

spektrumlarin1  gostermektedir. Baslangigta R2 molekiiliinde olabilecek muhtemel

n—n* ve n—n* gegisleri 282 ve 326 nm de goriildii. AI** varliginda bu gegislerde net

degisimler gozlendi. 282 nm deki absorbsiyon bandi 298 nm ye kaymis, 326 nm deki

bandin ise absorbans siddeti azalarak 372 nm de yeni bir absorbans bandi ortaya

cikmistir. Absorbans siddetlerinde meydana gelen degisim ve yeni bir absorbans

bandimin olugmas1 R2 ve AI** arasindaki etkilesmenin varligin1 gostermektedir.
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Sekil 4.13. R2 ve R2-AI** kompleksine ait UV-vis spektrumlar
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Sekil 4.14. AP** iyonu varliginda ve yoklugunda R2’nin *H NMR spektrumlari (dg-DMSO)

Al iyonu i¢in se¢imli olarak floresans 6zellik gosteren R2 reseptdriiniin Al
iyonu ile nasil etkilestigi hakkinda bilgi edinmek icin 'H NMR spektrumundaki
degisimler incelendi. R2 molekiiliiniin dg-DMSO (0.07M) igerisindeki ¢ozeltinin H
NMR spektrumu alindiktan sonra iizerine Al¥* perklorat ¢ozeltisi ilave edilerek
karigimin tekrar 'H NMR spektrumu alindi ve Sekil 4.14 deki sonuglar elde edildi. R2
molekiiliinde bulunan fenolik-OH protonu 6 12.57 ppm de rezonans olurken, Al
varhginda & 12.74 ppm de rezonans oldu. Diger taraftan Al** yoklugunda & 8.90 ve 8.36
ppm de rezonans olan imin (CHN) protonu ve kinolin halkasindaki aromatik halka
protonu (Hp) ise AI** ilavesiyle daha asag: alanda (8 9.05 ve 8.41 ppm) rezonans oldu.
Proton sinyallerindeki bu degisim AI** iyonunun R2 molekiilii ile etkilesmesinde
fenolik-OH, imin (CHN) ve kinolin halasindaki azot atomunun etkili oldugunu ortaya
koymus oldu.

R2 reseptoriiniin Al¥* iyonu i¢in se¢imli sensor olarak kullanilabilmesi i¢in diger
metal iyonlar1 varliginda R2 reseptdriiniin Al iyonuna kars1 nasil bir tepki gosterdigi
incelenmesi gerekir. Diger metal iyonlarinin kimyasal 6zellikleri geregi AI** iyonunun
tespitinde R2 molekiilii ile etkileserek girisim yapmasi s6z konusu olabilir. Boyle bir
durumun varligini tespit etmek i¢in R2 ve diger metal iyonlarinin bulundugu etanol-su
(95/5) ortamima A1** ilave edildi (competition deneyleri). Elde edilen ¢ozeltinin 445 nm
deki floresans emisyon siddetleri 6l¢iildii ve sonuglar Sekil 4.15 de verildi. R2 reseptorii

diger metal iyonlar1 varliginda AP iyonu ile se¢imli olarak etkilesmis, diger metal
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iyonlar1 azda olsa emisyon siddetlerinde degisiklige neden olmustur. Bu sonuglar farkl

metal iyonlarmin bulundugu ortamda R2 reseptori ile AI** iyonunun tespit

edilebilecegini gosterir.
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Sekil 4.15. Farkli metal iyonlar: varliginda ve yoklugunda AI** iyonuna karsi R2 reseptoriiniin 560 nm
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Kullanim sayisi

Sekil 4.16. (a) EDTA ve AP varliginda R2’nin floresans spektrumu; (b) R2’nin AI** iyonu tespitinde

tekrar kullanilabilirligi
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Bir sensorde olmasi gereken en Onemli Ozelliklerden bir tanesi de tekrar
kullanilabilirligidir. Bu amagla metal iyonlarmin tespitinde reseptorlerin tekrar
kullanilabilirligi, en iyi selatlagsma 6zelligine sahip olan EDTA (etilendiamin tetraesetik
asit) kullanilarak arastirildi. R2 reseptoriiniin Al iyonu igin tekrar kullanilabilirligi
incelemek i¢in diger reseptorlerde oldugu gibi EDTA ¢ozeltisi kullanildi. Sekil 4.16a da
goriildiigli gibi belirli bir emisyon siddetine sahip olmayan R2 reseptoriiniin 2.0 ekiv.
AI** ile etkilesmesi 445 nm de giiclii bir emisyon siddet artisina neden oldu. Fakat bu
cozeltiye 2.0 ekiv. EDTA ilave edildiginde 445 nm deki emisyon siddeti azaldi1 ve AP
ilavesiyle tekrar emisiyon siddetinde artis gozlendi. Bu azalis ve artis birka¢ kez bu

islemin yapilmasiyla tekrarlandi (Sekil 4.16b). Emisyon siddetindeki kiigiik azalmalar
R2’nin AI** tespiti i¢in tekrar kullanilmasinda EDTA ’nin etkili oldugunu gésterdi.

Reseptor R3

Sentezlenen R3 reseptorii ile yapilan 6n denemeler sonucunda Sekil 4.17a da
goriildiigii tizere beklenenin aksine herhangi bir metal iyonuna karsi se¢imli florometrik
ve kolorimetrik bir 6zellik gostermemistir. Ancak Uv-vis dlgiimlerinde Cu?* iyonuna
kars1 bir secimlilik goriilmektedir. Ancak bu literatiirlerden de anlasilacagi tizere
imidazol gruplarmin Cu?* iyonu ile olan bir etkilesiminden kaynaklanmaktadir(Sekil

4.17b). Sonug olarak, yeni sentezlenen R3 reseptoriine farkli bir 6zellik katmamustir.
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Sekil 4.17. R3 reseptoriiniin metal iyonlarina (2.0 ekiv.) kars: floresans spektrumu (a); Uv-vis spektrumu

(b)
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R3 reseptoriiniin Cu? Iyonuna karsi se¢imli davrandigi tespit edildikten sonra
reseptor ve Cu®" iyonu arasindaki etkilesimi daha detayli incelemek i¢in UV-vis
titrasyon deneyleri yapildi. Bunun igin etanol-su (95/5) ortaminda R3 reseptoriiniin
4x10™° M konsantrasyondaki ¢dzeltisine artan miktarlarda Cu®* iyonu ilave edilerek UV-
vis spektrumlarinin alimmasiyla incelendi (Sekil 4.18a). Verilen mol-oran grafigi
incelendiginde, R3 reseptoriiniin emisyon siddeti yaklasik 2.0 ekiv. Cu®* ilavesinde
sabitlendi ve diger ilavelerde belirgin bir degisim gostermedi. Bu durum R3 reseptorii

ile Cu?* iyonu arasindaki stokiyometrik oranin 1:1 oldugunu gosterir.
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Sekil 4.18. (a) Farkhi konsantrasyonlarda Cu?* ilavesiyle R3’iin Uv-vis spektrumu; (b) R3-Cu®*

kompleksinin mol-oran grafigi
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o y = 4E-05x +4,2385
R?= 0,995

1/(A-Ao)
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1/[Cu2]

Sekil 4.19. R3-Cu?* (1:1) kompleksine ait Benesi-Hildebrand grafigi

Benesi-Hildebrand esitligi kullanilarak R3-Cu?*" kompleksinin baglanma sabiti
(logK,) hesaplandi ve 4.98 olarak bulundu (Sekil 4.19).
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5. SONUCLAR VE ONERILER

5.1. Sonuglar

Baslangi¢ maddesi olarak kullanilan Bisfenol-A, hedef reseptorlere (R1-R2-R3)
ulagsmak i¢in ilk olarak hekzametilentetraamin (HMTA) kullanarak trifloroasetik asit

icerinde dialdehit tiirevine doniistiirtild.

> Oncelikle tez kapsaminda hedeflenen R1 molekiilii, 2-amino-1-naftol igeren
Bisfenol-A tiirevidir. Bunun igin 2-amino-1-naftol hidrokloriir trietilamin
varhiginda etanol ortaminda Bisfenol-A-dialdehit ile reaksiyona sokuldu ve
reseptor R1 elde edildi.

» R2 molekiilii igin, ilk olarak 8-hidroksi kinolin bilesigi aseton ortaminda
metilbromasetat ile etkilestirerek ester tlirevine (1) doniistiiriildii. Daha sonra
elde edilen ester tiirevi kullanilarak etanol ortaminda hidrazin hidrat ile bilesik 2
(amit tiirevi) elde edildi.

» Son olarak hedeflenen bir baska reseptor ise R3 molekiiliidiir. R3, 1-(-3-Amino
propil) imidazol’iin etanol ortaminda Bisfenol-A-dialdehit ile reaksiyonundan
elde edildi.

Elde edilen Bisfenol-A’ nin dialdehit tiirevi ve hedef reseptorler FTIR, H
NMR, C NMR ile karakterize edildi.

Tez kapsaminda sentezlenen reseptorlerin metal iyonlarina karst optik
ozellikleri (florometrik ve kolorimetrik) Floresans ve UV-vis spektroskopileri ile
incelendi. Bunun i¢in ilk olarak reseptdrlerin ve metal iyonlarinin stok ¢ozeltileri
hazirlandi. Metal iyonlar1 i¢in perklorat tuzlari kullanildi ve su igerisinde 102 M
derisimde cozeltileri hazirlandi. Hedef metal iyonlar1 olarak Na*, Cs", Ag+, Ca2+, Mg2+,
sr*, Ba?', Hg?, zn®, NiZ, Cu¥*, Cd®, Co?, Mn?, Pb¥, Fe?', Cr, Fe¥", AP
kullanildi. Reseptorlerin stok c¢ozeltileri ise DMSO igerisinde 102 M derisimde
hazirlandi. Her bir reseptoriin belirli konsantrasyonlardaki ¢ozeltileri yine farkli ¢oziicii
ya da ¢oziicii karisimlarinda hazirlanarak metal iyonlara kars1 tepkisi ilk olarak UV

lamba altinda gozlemlendi.
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Reseptorlerin hangi ¢oziicii ortaminda hangi metal iyonuna karsi se¢imli oldugu
tespit edildikten sonra Floresans spektroskopisinde Ol¢limler alinarak uygun
konsantrasyonlar ve uyarilma dalga boylar1 (excitation) tespit edildi. Her bir reseptoriin
metal iyonlarina karst gostermis olduklar1 optik Ozellikler yukarida detayli olarak
verildi.

Sonug olarak;

R1 reseptorii kullanilan hedef metal iyonlarina karsi herhangi bir segimlilik
gostermemistir.

Bunun yaninda R1 reseptOriine alternatif olarak sentezlenen R2 reseptor,
etanol-su (95/5) ortaminda sadece AI** iyonuna karsi florometrik olarak secimlilik
gostermistir.  Yapilan competition deneyleri ve tekrar kullanabilirlik deneyleri
sonucunda da R2 reseptoriiniin AI** iyonuna karsi etanol-su (95/5) ortaminda sensor
olarak kullanilabilecegi anlasilmistir.

R3 reseptoriiniin ise yapilan 6l¢iimler sonucunda florimetrik olarak hedef metal
iyonlarina kars1 herhangi bir secimlilik gdstermedigi ancak Uv-vis spektrumunda Cu?*

iyonu ile 373nm dalga boyunda bire bir kompleks yaptigi goriilmiistiir.

5.2. Oneriler

Son zamanlarda, diger analitiksel metotlara gore yiiksek segicilik, yliksek
duyarlilik ve hizli tepki siiresi gibi avantajlara sahip florimetrik ve kolorimetrik
sensorlerin gelisimi biiylik dikkat cekmistir. Metal iyonlarinin hizli bir sekilde
belirlenmesi i¢in basit ve ucuz metotlara ihtiya¢ vardir. Literatiirde florofor grup olarak
bircok molekiil {izerine c¢alisma varken, sensor calismalarinda Bisfenol A’nin

kullanimina hig rastlanilmamaistir.

Bu nedenle hazirlanan Bisfenol-A temelli molekiillerin metal iyonlarina karsi
sensOr Ozelliklerinin incelenerek, pozitif sonuglarin elde edilmesi bu alandaki
¢alismalara onemli katki saglayabilir. Ayrica R2 reseptoriniin Al * iyonuna karst
secimli davranig sergilemesi bu reseptoriin gevresel, endiistriyel ve biyolojik ortamlarda

Al *® iyonunun florometrik olarak tespit edilmesine olanak saglar.
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