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Asimetrik Schiff bazlarinin metal kompleksleri Zn (IT), Ni (IT), Cu (II) ve Pb (II) ile sentezlenmistir.
Asimetrik  Schiff bazi1 1,2-fenilendiamin, 2,5-dihidroksibenzaldehit, 1-pirenkarboksialdehit ve 3-
hidroksibenzaldehitin kondensasyonu ile elde edilmistir. Schiff bazi ligandlar1 ve bunlarin metal
komplekslerinin FT-IR, 'H NMR, UV-Vis, antikanserojen ozellikleri, elementel analiz, manyetik
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1. GIRIS

Kimyanin gelisimi, yiizyillara dayanan bir sireci kapsar. Kimya kelimesi,
kimyanin modern ve gelismis bir bilim olmadan 6nceki haline karsilik gelen simya ile
aynm anlami tasimaktadir. Kimya olarak nitelendirilebilecek konularin koklerinin,
metallerin iiretilmeye baslandigi, yaklasik M.O. 3000 yillarina kadar dayanir. Bu zaman
dilimi, simyanin baslangicina kadar olan donem olarak da diisiiniilebilir. Bu dénemde
yapilan ¢alismalar ve Uretimler tamamen deneme-yanilmaya dayali olarak yapilmustir.
Bulunan maddeden, altin elde etmek i¢in yapilan ¢aligmalara simya, simya ile ugrasan
kisilere de simyac1 denmekteydi (Atalay, 2012).

Tarihte koordinasyon bilesikleri ile ilgili ilk bilimsel nitelikteki ¢alismalar1 A.
Werner tarafindan yapilmistir. Werner’in koordinasyon bilesiklerini agiklamaktaki
basarisi, elektrolitik ayrisma ve yapt ilkeleri kuramini uygulamasindan
kaynaklanmaktadir. Koordinasyon bilesikleri ile ilgili yapilan caligmalar 1950 li
yillardan sonra bir artis gdstermistir. Ozellikle koordinasyon bilesiklerinin; endiistride,
ilag sanayisinde, tipta, polimer teknolojisinde, boya sanayisinde, biyolojik olaylarin
analizinde ve sularin sertliginin giderilmesi gibi bir ¢cok alanda kullanilmasi bu alana
kars1 olan ilgiyi artirmigtir. 1990-1997 yillart arasinda Avrupa Bilim Kurulu tarafindan
‘Biyolojik Sistemlerde Metal Kimyas1’ baglikl1 bir programin baslatilmasi ve ‘biyolojik
inorganikler’ caligmalarinin desteklenmesiyle bu alanda yapilan caligmalar 6zellikle
kompleks bilesikler ve bunlarin biyolojik aktifliklerinin ¢alisilmasi agisindan yol
katetmistir(Metzler, 1952; Bekaroglu, 1972; Black, 1973; Pesavento ve Soldi, 1983;
Serindag, 2009).

Bu ¢alismada Schiff bazlar1 ve metal komplekslerinin senteziyle ilgili cok sayida
literatiirden yararlanilmis ve bu calismalarin 1s18inda yeni Schiff bazi ligandlar1 ve
onlarin metal kompleksleri sentezlenmistir.

Bu calismada; 1,2-fenilendiamin, 2,5-dihidroksibenzaldehit, 1-
pirenkarboksialdehit ve 3-hidroksibenzaldehitin kondenzasyon tepkimesinden 2 tane
ligand ve bu ligandlarin Co*?, Ni*2, Cu*? ve Zn*? metalleri ile de 8 tane yeni Schiff baz1
kompleksi olmak Uzere toplamda 10 tane madde sentezlenmistir. Sentezlenen ligand ve
komplekslerin yapilar1 FT-IR, 'H NMR, UV-Vis, element analiz, manyetik momenti ve

floresan ¢alismalari ile karakterize edilmistir.



1.1.Genel Bilgiler

Polimer, cok sayida kiiciik molekiil yapisinin kovalent baglarla birbirlerine
baglanarak meydana getirdigi makromolekillerdir. Monomer adi verilen Kkiglk
molekdller uygun sartlarda polimerizasyon tepkimesi sonucu birbirleriyle kimyasal bag

yaparlar ve polimer molekdillerine donlismiis olurlar.

Stiren Polistiren
Sekil 1.1.1. Polimer 6rnegi

Polimerlerin varligr ilk olarak 1920’li yillarda Hermann Staudinger’in
Makromolekiil Hipotezi’ni ileri siirmiis ve 0 ginden bu giine kadar polimer
teknolojisinde 6nemli oranda yol katedilmistir. Hermann, dogal kauguk ve polistirenin
kii¢iik birimleri bir arada bulunduran uzun zincirli molekiiller oldugunu ileri siirerek,
polimer Uretiminin sadece deneme yanilmaya dayanan asamasindan kurtulmasini
saglamistir. Bu hipotez, ilk defa polimerizasyon kosullarinin polimer olusumu {izerine
etkisini agiklamis ve daha sonraki yillarda ise bircok polimerin Uretimine ve yapisinin
aydinlatilmasina olanak saglamistir. Hermann bu alanda devam ettigi ¢alismalarla 1953

yilinda Nobel 6diiliine layik goriilmiistiir (Zugenmaier, 2008; Citlak, 2014).

1.1.1. Polimerlerin Siniflandiriimasi

Polimerler ¢esitli ozelliklere sahip olduklar1 igin smiflandirmalarida farkh
sekillerde yapilabilir.
a) Kaynagina gore polimerler (dogal polimerler, sentetik polimerler),
b) Yapilarina gore polimerler (organik polimerler, inorganik polimerler),
c) Sentez yontemine gore polimerler (kondenzasyon polimerleri, katilma polimerleri),
d) Monomer ¢esitlerine gore polimerler (homopolimerler, kopolimerler),

e) Uzaydaki yapilarina gore polimerler (stereospesifik polimerler),



f) Makromolekiil zincirinin sekline gore polimerler (diiz zincirli polimerler, ag yapili
polimerler, dallanmis polimerler),

g) Isisal davraniglarina gére polimerler (Termoplastik polimerler, termosetting
polimerler),

h) Makromolekiildeki mer bilesimine gore polimerler (poliolefinler, poliakrilatlar,
poliesterler, poliamidler vb.).

Polimerlesme reaksiyonlar1 meydana gelirken bircok monomer, diger
monomerlerle veya daha 6nceden ortamda bulunan maddelerle tepkime vermis ve
bunun sonucunda da belirli bir molekuler agirliga ulagmistir. Ayrica bir molekul zinciri
ile tepkime verebilir. Meydana gelen zincirlerin buyuklikleri, tiir yapilarinin molekdler
yapilarindan, tepkime verme yollarina ve sentez yontemleri kadar, bir ¢cok etmene
baghdir. Ayrica polimer zinciri yeterince buyimemisse, bu sekideki polimerler
oligomer olarak isimlendirilir (Kurbanova, 1995).

Polimerlerin uygulama alanlar1 olduk¢a yaygindir. Metal igeren polimerler
katalizor olarak genis Olclide farkli farkli organik reaksiyonlarin; hidrojenasyon,
hidroformilasyon, oksidasyon, polimerizasyon, gibi reaksiyonlarda fayda sagladiklari
tespit edilmistir. Polimerlerin, hafif olmalari, korozyona karsi1 dayanikli olmalart ve
kolay islenebilir yapida baslica avantajlarindandir. Yap: malzemeleri olarak da
polimerler pek cok ©neme sahiptir. Glnlmizde dunyada Gretilen polimerlerin
neredeyse %30’u insaat sektérinde ve yap: endustrisinde kullaniimaktadir. Genel olarak
polimer denince ilk disiiniilen organik polimerler olmasina ragmen inorganik
polimerler de kimya sektoriinde ve kimysal c¢aligmalarda sikca kullanilmaya
baslanmustir. Poli selatlar ayn1 zamanda radyoaktif materyallerde metal iyonlarinin eser
miktarinin kaplanmasi, nikleer kimya, cok kiicik konsantrasyonda calisilarak Kirliligin
kontrollinde ve Kirli suyun temizlenmesinde kullanilmaltadir (Kazanci, 2010; Fasman,
2013).

Co(Il), Ti(I1) ve Ni(Il) gibi gecis metallerinden elde edilen bazi polimer metal
kompleksler, butadienin polimerlesmesi icin etkili bir heterojen katalizér olarak gorev
almaktadir. Polimerler bakimindan Schiff Bazi polimerleri oldukca cesitlilik gosterirler
ve diaminler ile c¢esitli dikarbonil bilesiklerinin polikondenzasyon tepkimesiyle
meydana gelirler. Polimer Schiff Bazlarinin termal kararliliklar: poliamidlere benzerler.
Ayrica gaz kromatografisi igin kati hareketsiz faz olarak kullanim avantaji olustururlar.
Konjlige bag: ve aktif hidroksil grubu iceren polimer Schiff Bazlari ise elektro-kimyasal

hlcre, paramagnetizm, ylksek enerjiye, yari iletkenlik ve dayaniklilik gibi birgok



faydali 6zellikleri vardir. Bu Ozelliklerinden dolayi, yiksek sicaklikta dayaniklilik
gosteren bilesikler, grafit materyalleri, epoksi oligomer, termostabilisatér, blok
kopolimer, ve atese dayanikli antistatik materyalleri hazirlamada kullanilirlar (Dalelio
ve ark., 1979; Seriven, 1983; Griines ve Sawodny, 1985).

1.1.2. Polimerlerin Sentezi

Polimerler sentezlenirken, farkli kimyasal tepkimelerinden faydalanilir
Mekanizmalar isleyis bakimindan ;
- Basamakl: polimerizasyonu
- Katilma polimerizasyonu
Olarak iki temel polimerizasyon yontemiyle meydana gelir. Basamakli polimerizasyon
tepkimesiyle olusan polimere basamakli polimer, katilma polimerizasyonu ile olusan

polimere ise katilma polimeri denilmektedir.

1.1.3. Polimer Metal Kompleksleri

Polimer yapisina metal iyonun katilmasi ile polimerlerin biitiin fiziksel ve
Kimyasal ozellikleri degistiginden dolayr bu tiir bilesiklerin sentezi yeni bir ¢alisma
alan1 olarak dikkat ¢ekmeye baslamistir. Metal ile polimer arasinda olusan
komplekslesme ile ilgili arastirma ve ¢alismalarin, E. Tsuchida ve H.Nishikawa isimli
bilim insanalar1 tarafindan baslatildigi kaynaklardan gorilmektedir. Bu arastirmacilar
poli(4-vinil  piridin)(PVPy) ile Cu(ll) iyonunun kompleks olusturma sabitini
potansiyometrik titrasyonla belirlemislerdir. Calisma sonuglarindan, 4 tane kararlilik
sabiti bulmuslardir. Bu kararlilik sabitlerinin biydkliklerinin logaritma degerleri; log
K1=2,2; log K»>=2,3, log K3 =3,0, K4 =3,1olarak belgelenmistir (Nishikawa ve Tsuchida,
1975; Noboru Oyama ve ark., 1987; Michael Hanack ve ark., 1988; Ciardelli F ve ark.,
1989; Ozbiilbil, 2006; Bilici, 2009).

Polimer ligandlar metal iyonlarina koordine baglarla baglanmislardir. Bir bilesik
koordine kabiliyeti dusuk molekul agirlikli bir polimer ligand: ile bir polimerin
reaksiyonundan, meydana gelmektedir. Bu sentezler inorganik metal fonksiyonlarla,
organik polimerin birlesmesi ile meydana gelmektedir. Metal iyonlar: kendi yapilarinin

geregince kataliz davranisi sergileyerek polimerlerle birlesirler. Bircok sentetik polimer-



metal kompleksinin ylksek kataliz etkisi c¢alismalar sonucunda gozlemlenmistir.
Bunlarin etkin olarak isiya dayanikli, tibbi biyolojide ve yari iletken olarak kullanilan
alanlar1 vardir. Organometalik polimerler biyolojik canlilart 6ldurtci (biocidal) 6zellik
gosterirler ve katalizor olarak da kullanilabilirler. Poliazometinler olarak da bilinen poli-
Schiff Baz:1 klasik metod olarak rapor edilen polikondenzasyon reaksiyonu sonucunda
elde edilirler. (Sekil 1.1.2.) (Thamizharazi ve ark., 1998; Stevens, 1999).

&

Sekil 1.1.2. Poli Schiff bazi

Klasik metodlardan daha farkl bir yolla Poli-Schiff bazlarinin elde edilmesi
ile ilgili ilk calismalar poli(akril amit)’in farkli aldehitler ile tepkimeye girmesi
sonucunda Schiff bazini igeren bir polimer sentezi Uzerine olmustur. Diketon veya
dialdehitlerin diaminlerle olan reaksiyonlarini ve olusabilecek ligand yapilari hakkinda

calismalar yapilmistir (Wang ve ark., 1996; Vigato ve Tamburini, 2004).

1.2. Koordinasyon Bilesikleri
1.2.1. Koordinasyon Bilesikleri Hakkinda Genel Bilgiler

Bir koordinasyon bilesiginin olusum reaksiyonu, Lewis asit-baz reaksiyonu
(Sekil 1.2.1) gibi gosterilmektedir. Elektronlar1 ortaklasa kullanmak (zere merkez
atomunun elektron cifti alici, ligandlarin ise elektron ¢ifti verici olarak kullanilmaktadir
ve bu durumda da olusan metal-ligand baginin koordine kovalent bag oldugu kabul
gormektedir. Bunun sebebi, ortaklaga kullanilan her iki elektronun da ligand tarafindan
saglaniyor olmasidir. Ligand atomlarinin dondr gruplarii genellikle N, S, O atomlari

olusturmaktadir (Black ve Hartshorn, 1973; Olmez ve Yilmaz, 2004).



Lewis Asiti  Lewis Baz Kompleks

Sekil 1.2.1. Bir kompleks bilesigin olusum reaksiyonu.

Koordinasyon bilesikleri ginimuzde, endistriyel ve bilimsel birgcok alanda genis
yer bulmaktadir. Bunlarin arasinda; metallerin saf olarak elde edilmesi, enzim
inhibisyonu, radyoaktif metallerin uzaklastirilmasi, metal iyonlarinin titrasyonu, kagit
kromatografisi, bitkilerdeki bazi metal eksikliklerinin giderilmesi, tekstilde boya
maddesi olarak, pigmentler, ila¢ sanayisinde, flotasyon aract olarak cevher
zenginlestirme isleminde, sularin sertliginin giderilmesinde, antioksidan, dezenfektan,
stabilizator maddelerin sentezi ve B12 vitamini gibi bir¢cok biyolojik sistemler igin
model olarak endustriyel ve akademik alanlarda da yaygin bir kullanima sahiptir
(Sertekin, 2009; Yardan, 2010).

Koordinasyon bilesiklerinin, biyolojik sistemlerde de Onemi giin ve giin
artmaktadir. Ornegin bazi metal komplekslerinin organizmalardaki biyolojik
aktivitelerinin gdzlemlenmesi, bu bilesiklere olan ilgiyi olduk¢a artirmis ve bunlar
izerinde Oncekilere gore daha fazla galigma yapilmaya baglanmistir (Gunduiz, 2005).
Koordinasyon kimyasinda, 1980'li yillarin basindan itibaren p-képrili kompleksler ile
ilgili yayimnlarin sayisinda bir¢ok artis olmustur. Bu artisa nebep olarak yine 1980'li
yillarin basinda ortaya c¢ikmis enstrimental analiz yontemlerindeki yeni gelismeler
gosterilebilir. Kompleks yapilarinda bulunan yalanct (pseudo) koordinasyonlar ve kati
hal polimerleri bu yillardaki gelismelerin de katkisiyla ortaya ¢ikmis sonuglardir. Bu
yapilar materyallerin manyetik, elektrokimyasal, spektral ve kimyasal Ozelliklerini
etkilemektedir. Elektriksel ve termal iletkenlik gibi Ozellikler de bu yapilar sebebiyle
onemli 6l¢iide degismektedir (Kurtaran, 2002).



1.2.2. Koordinasyon Bilesiklerinin Kararhhg:

Koordinasyon bilesiklerinin sentez mekanizmalarini, yapilarini ve kararliliklarini
aydinlatabilmek amaciyla potansiyometrik, spektroskopik, stereokimyasal, analitiksel,
magnetokimyasal, kinetik ve yeni bir yontem olan termal metodlar da kullanilmaktadir.
Elde edilen giivenilir kantitatif sonuglar koordinasyon bilesikleri iizerinde caligsan
aragtirmacilara yeni elde edebilme yontemi ve uygulama alanlarinda da énemli bir yol
acmistir (Us, 2006). Koordinasyon bilesikleri biyolojik sistemlerde de bircok 6neme
sahiptir, 6rnegin Hemoglobin ve klorofil bunun en basit 6rnegidir. Hemoglobinin
oksijen tasiyabilmedeki rolii ve klorofilin yesil bitkilerde oksijen {iretmesindeki
fonksiyonu hayati derecede énemlidir. Hemoglobinin Fe?* iyonunun porfirin ile yaptig
bir kompleks Sekil 1.2.2 de verilmistir (Keskin, 1975).

HOOC

COOH

Sekil 1.2.2. Hemoglobin

Koordinasyon kimyasi alaninda kompleks kararliligi {izerine etki eden bazi
faktorler vardir (Sarioglu, 2011). Komplekslerin olusumunun arastirilmasina yonelik bu
calismalar sonucunda bazi metal iyonlarinin bazi ligandlara karsi ilgilerinin daha fazla
oldugu ve bu ligandlarla meydana getirdikleri komplekslerin daha saglam oldugu tespit
edilmistir. Bu durumun sebeplerinin anlagilmasina yonelik olarak metal iyonlar1 ve
ligandlar arastirmacilar tarafindan gesitli birimlere ayrilmistir. Bu birimlerden bazilari

asagidaki gibidir:

1) Spektrokimyasal seri ve Irwing-Williams serisi: Komplekslerin elektronik

spektrumlari incelenerek ligandlarin metal atomlarinin Kristal alan kararlilik enerjisine



(KAKE) etkileri incelenmis ve sonuglandirilmistir. Biitiin metal iyonlar i¢in ligandlarin
kristal alan kararlilik enerjilerine etkilerini gosteren siralama spektrokimyasal seri
olarak bilinen diizenle degisir. Bu siralama asagida belirtilmistir:

CO > CN" > NO?% > phen> bipy >en > NHs~piridin > NCS > H,0 > C;04 > OH>F >
NO*~>Cl" > SCN>Br > |

Kompleks olusumunun sulu ¢6zelti ortaminda olmasi durumunda, spektrokimyasal
serinin {istiinde yer alan bir ligandin su molekiilii ile yer degistirmesi ile kristal alan
kararlilik enerjisindeki artis, net entalpi degisikligini uygun bir 6lglide destekler. Bu etki
metal iyonlarmin Irwing-Williams serisi ile ilgilidir. Spektrokimyasal seride suyun
Uzerinde yer alan ligandlar icin metal iyonlarmin belirli bir ligandla olusan
komplekslerinin olusum sabitleri asagidaki sirada verilmistir:

Ba%* < Sr?* < Ca?" < Mg?* < Mn?" < Fe?* < Co2+ < Ni?* < Cu?* < Zn*

ii) a ve b sinifi metaller: Metal iyonlarina ait ilk 6nemli siniflandirma Chatt, Ahrland

ve Davies tarafindan yapildi. Bu siniflandirmada, metal iyonlarin1 a ve b sinifi olarak
ikiye ayirdilar. a smifi akseptorler olarak bilinen bazi metal iyonlar1 en kararli
komplekslerini N, O ya da F dondr atom iceren ligandlarla yaparlar. b sinifi olarak
bilinen metal iyonlar1 ise en kararli komplekslerini daha agir elementleri igeren donor
atomlar ile yaparlar. 1A ve 2A grubu metalleri daha icteki gegis metalleri ile birlikte ve
gecis metallerinin daha onceki tyeleri (3A, 4A, 5A) a siifi metallere girerler. Rh, Pd,
Ag, Ir, Pt, Au ve Hg (8B, 1B, 2B) b sinifi metaller igine girerler. Bunlarin disinda kalan
gecis metalleri ara smif olarak kabul edilirler. A sinifinda bulunan akseptorler daha
elektropozitif elementlerden olusur. Bu siniflandirma tamamen deneysel olarak
yapilmistir ve B Karakteri sadece su gibi polarligi yiiksek olan ¢oziiciilerde ortaya

cikmaktadir. Gaz fazinda ise tiim metaller A karakterine sahiptirler.

iii) Metallerde Sertlik ve Yumusaklik Kavrami: Kompleks yapilarmin 6nemli bir
unsuru olan metallerin siniflandirilmasina iliskin diger bir siniflandirmada sert-yumusak
kavramlarina gore yapilan smiflandirmadir. Metal atomlarini polarizasyona ugrama
davraniglarina dayanarak iki sinifa ayiran Pearson, sert ve yumusak akseptor
kavramlarini literatiire katmistir. Bitiin B smifi metalleri dis orbitallerinde kolaylikla
delokalize olabilen ¢ok sayida D elektronu bulundururlar yani polarize olabilme

yetenekleri yiiksektir. Bu sinifta yer alan metaller 6ncelikle polarize olabilme yetenegi



yiiksek olan ligandlar tercih ederler. Asinifi metallerin ise polarize olabilme yetenekleri
diisiik oldugu i¢in en az polarize olabilen ligandlar1 secerler. Pearson, polarize olabilme
yeteneginin kompleks olusumu Uzerine etkisinden dolayr A simifi metallere sert
metaller, B sinifi metallere ise yumusak metaller denilmesini 6nermistir. Bunun yani
sira, ara sinif elementler yiiksek oksidasyon basamaklarinda sert, diislik oksidasyon
basamaklarinda yumusak Ozellik gosterirler. Sert-yumusak kavrami, sert akseptorlerin
sert donodrleri, yumusak akseptorlerin yumusak donoérleri tercih ettigini, sert-yumusak
etkilesiminin ise zayif oldugunu ortaya koyar. Bu genellikle dogru olmakla birlikte ara
siif elementlerin cesitli ligandlar karsisindaki davraniglari farklidir. Bir ara sinif metal
iyonu sert ligandla koordine olursa yumusak akseptdr olarak davranir. Bu olay
“simbiosis” terimi ile ifade edilir. Simbiosis 6zellikle birgok metal iyonunun ara sinif
elementi oldugu ve ¢evresine gore yumusak veya sert karakter aldigi biyolojik sistemler
icin ¢cok 6nemlidir (Erim, 1985; Huheey ve ark., 1993; Hopa C., 2009; Yardan, 2010).

1.3. Schiff Bazlan

1.3.1. Schiff Bazlarimin Tarihgesi ve Genel Bilgiler

Schiff bazlar1 koordinasyon kimyasina ilk kez 1932 yilinda girmistir. Schiff
bazlari, yapisinda karbon-azot ¢ift bagi (-C=N-) bulunduran iyi bir azot donor ligandi
olarak bilinirler ve kompleks hazirlamada olduk¢a kullanisli bilesiklerdir (Tsutsui,
1979; Kara Simsek, 2015).

1864 yilinda Schiff tarafindan bir primer amin ve bir aktif karbonil grubunun
kondenzasyonu sonucunda elde edilmistir. Azometin grubu iceren bu ligandlara “Schiff
Baz1” ad1 verilmistir. Cok esnek ve degisken 6zellikli olmalar1 ¢cok sayida Schiff baz1 ve
kompleksi sentezlenip ve incelenmesine olanak saglamistir (Orgel, 1960; Raman ve
ark., 2003; Baran, 2009; Kara Simsek, 2015).

Bu ligandlar koordinasyon bilesiginin olusmasi esnasinda metal iyonuna bir
veya daha fazla elektron cifti verebilir. Schiff bazlarinin iyi derecede kararli 4, 5 veya 6
halkal: kompleksler olusturabilirler bunu da, azometin grubuna miumkiin oldugu kadar
yakin olmalidir. Ayrica yer degistirebilir hidrojen atomuna sahip ikinci bir fonksiyonel
grubun bulunmasi da gerekir. Bu grupda istenilen hidroksil grubu olmasidir (Patai,
1970; Kurtaran, 2002; Ertirk, 2015a).
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Schiff bazlart RCH=NR| genel formuliyle gosterilirler. Bu gosterimde R ve R1
alkil veya aril substituentleri temsil eder. Aldehitler ve ketonlar primer aminler ile
(RNH2) tepkimeye girerek iminleri olusturular. (RCH=NRveya R>C=NR) seklinde
karbon-azot ikili bagina sahip bazik bilesikleri olustururlar (Sekil 1.3.1). Asit
katalizorliigiinde gerceklesen bu reaksiyon neticesinde (E) ve (Z) izomerlerinin bir
karisimi olan {irlin olugabilmektedir. Schiff bazlarinin olusum mekanizmalar1 aldol
reaksiyonlarina ¢ok benzemektedir. Kiguk bir molekil veya suyun ayrilmasi ile imin
olusur. Buda iki veya daha fazla organik bilesikleri birlestiren kondenzasyon
reaksiyonlarina 6rnek olarak verilebilir (Wade, 1999). Reaksiyonun yapisinda bulunan
R gruplart ne kadar ¢ok elektron gekici ve rezonans 6zellik gosterirse, iminli bilesikte

de o kadar kararl olur.

R R
" Hl'\i/
H H,N |
\c o + H,N—R o—-c H HO——C——H
/ | H
H
H 1" Amin
formaldehyde .
H30
R
HN/
H H H
. § H20 N |
H3O + N— — +
/ = R/ \H -H,0 H,O——C——~H
R H |
H

Sekil 1.3.1. Schiff bazlarinin sentezi

Karbonil bilesikleri ile primer aminlerin tepkimesi sonucunda elde edilen Schiff
bazlarinin sentezi iki ana reaksiyonda gerceklesir. Birinci reaksiyon basamaginda,
primer aminle karbonil grubunun kondenzasyonundan bir karbinolamin ara bilesigi
olusur. ikinci reaksiyon basamaginda ise ara bilesigin dehidratasyonundan Schiff bazi

meydana gelir.
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. Basamak katilma

: OH

| f |

c _ \

R/ \R + R—NH, =—* \y_¢ R NH—(‘: R
R R
I1.Basamak ayrilma
HO OH,
/ Ry ONHR T2
Ry

Sekil 1.3.2. Schiff bazlarmin genel olusum mekanizmasi

Schiff bazlarinda amonyak ile elde edilen yapilar dayanikli degildir ve
bekletildiginde polimerlesebilme ozelligi gosterirler. Bunun yerine birincil aminler
kullanildiginda daha dayamkli bilesikler meydana getirilebilir. Imin olusumu pH’ya
baghdir. Cok asidik olan g¢ozeltilerde amin derisimi ihmal edilecek kadar azalir. Azot
tizerindeki elektron ¢iftinin aromatik halkaya dogru yonlenmesinden dolay1r Aromatik
aminler, alifatik aminlere gore daha zayif bazlardir. Alifatik amin bilesiklerinin azot
atomlarinin kuvvetli bazik 6zellikte olmalar1 nedeniyle alifatik aminlerden smeydana
gelen Schiff bazlar1 ve metal kompleksleri kuvvetli asidik ortamlarda hidrolitik
bozunmaya ugrarlar ve bunun yaninda orto ve meta fenilen diaminlerden turetilen
Schiff bazlarmin pH 2.5 civarinda bile bozunmadiklari ¢alismalar sonucunda
gozlemlenebilmistir (Mederos ve ark., 1999; Erdanay, 2013). En uygun pH 3-4 civari

olmalidir.

e} Benzen //O //O
+ \
H H0 NCH,

0O
O+ Qrme= Qo=
H+

Sekil 1.3.3. Aromatik Schiff bazlarinin sentezi
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Imin olusumunda pH ayar: énemli bir yere sahiptir. Cok diisiik ve ¢ok yiiksek
pH’da reaksiyon yavas ger¢eklesmektedir. Sekil 1.3.4’de gosterilen mekanizma bir
karbinolamin ara {iriinii varhginda ger¢eklesmektedir. Imin olusmasinin mekanizmasi
iki basamakta gerceklesir. Ilk basamakda, niikleofilik amin kismi elektronca yoksun
karbonil karbonuna katilirken, oksijen azot tzerindeki protonu koparir ve daha sonra

karbinolamin ara trln0 olusur.

Sekil 1.3.4. Imin olusum mekanizmasi

Mekanizmanin ikinci basamaginda, karbinolamindeki, -OH grubu asit tarafindan
protonlanarak, zayif ayrilan grubu (-OH grubu) iyi ayrilan gruba (-OH2 grubu) cevirir.
Suyun ayrilmasi ile azotta pozitif yiik ve okteti tamamlanmis kararli bir rezonans yapili
imin olugmaktadir (Wade, 1999). Reaksiyonda hidronyum iyonu derisimi ¢ok yiiksek
ise reaksiyon daha yavas ilemektedir. Clinki amin 6nemli miktarda protonlanir ve bu da
ilk basamakta gerekli nikleofil derisimini azaltacak niteliktedir. Asitligin yiiksek
olmasi, ikinci basamagin daha hizli fakat birinci basamagin daha yavas yiirimesine
neden olur. Buna karsilik olarak asitligin azalmasi da birinci basamagin daha hizli,
ikinci basamagin daha yavas yiiriimesine sebep olur. Clnkd hidronyum iyonu derigimi
azalmasi ile protonlanmis amin alkol derisimide azalmis olur (Solomons, 2002).

Schiff Bazlar1 biyolojik aktivitelerinden dolay1r kimyanin gesitli alanlarinda
kullanilir ve biyokimya agisindan da son derece Onemlidir. Ayrica, fotokromizm yani
1sima ile etkilesince renk degistirme Ozelligine sahip olmalar1 sebebiyle radyasyon

siddetini kontrol etme ve 6lgme, goriintii Sistemleri ve optik bilgisayarlar gibi degisik
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alanlarda kullanilmalarina yol agmistir (Yeap ve ark., 2003). Genel olarak renkli
maddeler olmalar1 nedeniyle (fenilen mavisi ve naftol mavisi gibi) boya endustrisinde
de sikca kullanilan yapilar haline gelmistir. Ilag endiistrisinde ve parfum sektériinde de
oldukca fazla kullanilmaktadirlar. Bu bilesiklerin enzimatik reaksiyonlarda da ara Griin
olusturma ve sentetik oksijen tastyici, gibi 0zelliklerinin yaninda, bazi metal iyonlarina
kars1 da secici ve spesifik reaksiyon vererek spektrofotometrik reaktif olarak analitik
kimyada alaninda kullanilmasina olanak saglamistir (Erturan ve ark., 1997). Bunun
disinda elektronik cihazlarin gosteri sistemleri i¢inde sivi kristal olarak, kimyasal araci
ve kaucuk hizlandirici olarak da kullanilabilirler.

Schiff bazlar1 gene birgok Onemli bilesigin (arendiazonyum nitratlari,
Narilarenkarboksiamidler, aminler ve siyanoaminler, s-lactamlar, vb.) hazirlanmasinda
bir ara Urlin olarak gorev yapar (Feri ve ark., 1978 ). Schiff bazlar1 hem Katalitik
hidrojenasyon hem de kimyasal reaktiflerle istenilen aminlere indirgenebilirler. Boylece
daha komplike aminler de elde edilmis olunur. Aymi zamanda salisilaldehidin
etilendiamin ve propilendiamin gibi alkilen diaminlerle kondensasyonu sonucu olusan
Schiff bazlar1 gazolin i¢inde metal deaktivatoru olarak kullanilir. Polisiloksan ve
PVC’nin stabilizasyonu igin disalisilidenpropilendiamin kullanilmaktadir. Ayn1
zamanda bir Schiff bazinin nikel selatinin termoplastik regineler igin 1s1k tabilizatoru
olarak kullanilmasimin uygun oldugu inclemeler sonucunda belirlenmistir (Othmer,
1978).

Tlm bu kullanim alanlarinin yaninda biyolojik ve yapisal 6nemleriden dolay1
uzerinde hala ¢ok calisilan bilesikler olmuslardir (Helmut, 1976). Biyolojik kullanim
alanlarmin en denmli noktas1 da tibbi kismudir. Ornegin heterosiklik tiyosemikarbazitler
ve onlarin metal kompleksleri antitumor, bakteriyal ve antiviral aktivite gibi potansiyel
tedavi yontemlerinde kullanimi igin ¢alismalar hala devam etmektedir. En ilgi cekici
biyolojik aktivitelerinden biriside aminoasit biyosentezinde oynadiklari roldiir.a-Amino
asitlerin (RCH(NH2)COOH) biyosentezinde 6énemli ara bilesiklerdir. a-Amino asitler,
organizmada proteinlerin sentezinde kullanilir. Yiyeceklerin yeterli miktarda amino asit
icermemesi durumunda organizma ihtiya¢ fazlasi bir amino asidi transaminasyon
tepkimesi ile gereksinim duydugu amino aside doniistiirebilmektedir. Bu islemde
ihtiya¢ fazlasi amino asidin amino grubu bir keto-aside tasinir. Organizma i¢in ¢ok
o6nemli olan bu transaminasyon tepkimesinin bir dizi Schiff bazi ara tirtinii Uzerinden

yiridiigi diustndlir (Fessender ve Fessender, 2001).
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1.3.2. Schiff Bazlarinin Reaksiyonlari

a. Imin bilesiklerine nikel katalizorlugunde hidrojen eklenmesiyle sekonder

aminler meydana gelir (Sekil 1.3.5).

Sekil 1.3.5. Tmin bilesiklerinden sekonder amin sentezi

b. Imin bilesiklerine metal hidrir olan sodyum siyanoborhidrur (NaBH3CN)

ilave ediline imin indirgenir ve ikincil aminmeydana gelir (Sekil 1.3.6. ; 1.3.7.).

Sekil 1.3.6. Imin bilesiklerinde ikincil amin eldesi

Sekil 1.3.7. Imin bilesiklerinde ikincil amin eldesi

C. Schiff bazlar1 asidik ortamda hidroliz edildiklerinde karbonil grubu ve amonyum
iyonu meydana gelir (Sekil 1.3.8).

Sekil 1.3.8. Schiff bazlariin hidrolizi

d. Kishner indirgenmesinde bir aldehit veya keton, hidrazin ve bir baz ile muamele

edilerek yaklasik 200 °C’ye kadar 1sitilir ve reaksiyon sonunda bir alkan ve azot gazi

olusur (Sekil 1.3.9) (Ozelcanat, 2008b).
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Sekil 1.3.9. Kishner indirgenmesi.

1.3.3. Schiff Bazlarinin Sentez Yontemleri
Aldehit ve ketonlar, aminlerle katilma ve eliminasyon reaksiyonlarina girerler.
Bunun i¢in amin ve aldehidi veya ketonu alkolde ¢Ozlip 1sitmak yeterlidir. Bu

reaksiyonda aromatik aldehitler daha iyi sonu¢ vermektedir.

etanol, ISI
Ph—CHO4 HyC—NH,— _ ~Cl _CHs

H,0 Ph N

Sekil 1.3.10. Amin reaksiyonu

Yukaridaki reaksiyonda amin yerine diamin kullanilirsa diiminler elde edilir.

OH OH HO
NH
Lt HZN/\/ L
o
\_/

(0] N

Sekil 1.3.11. Diimin reaksiyonu

Bir amin tiirevi olan hidrazinin aldehit ve ketonlarla vermis oldugu reaksiyon
sonucu reaksiyona giren karbonil bilesiginin mol sayisina bagli olarak hidrazin ve

azinler olusmaktadir (Erdanay, 2013).
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R R
O + H,N—NH, — N
-H,O
R(H) R(H) NH,
Hidrazin Hidrazon
R
R H N—<
2 >:o + H,N—NH, —N/ H
-2H,0O
H 2 R
Azin

Sekil 1.3.12. Hidrazin ve Azin reaksiyonu

Semikarbazitler ve tiyosemikarbazitler karbonil bilesikleriyle yaygin bir sekilde
kullanilmaktadir. Semikarbazonlar genellikle oksimler veya hidrazonlara karsilik

gelenlerden daha kolay hidroliz olurlar.

(@]
R
% R NH%
o+ HZN—{ /
-H,0 N NH,
H NH—NH,
H
Semikarbazit Semikarbazon
(0]
NH—NH, H20 NH%
NH,

Sekil 1.3.13. Semikarbazit ve Hidroliz reaksiyonu

Keton ve semikarbazitlerin reaksiyonuyla semikarbazonlarin olusumu anilin ile
katalizlenmistir. Bu yiizden mekanizma, semikarbazonlarin normal genel asit katalizi ile

olusan mekanizmasindan farklidir (Erdanay, 2013).
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0
R Ph Q R NH
: / )J\ hizli /
—N + >7—N NH, + Ph——NH,
HN NH  -H,0
R | R

NH,

Sekil 1.3.14. Semikarbazonlarin reaksiyonu

Schiff bazlar1 ile semikarbazitlerin reaksiyon hizi, semikarbazitlerin serbest
karbonil gruplar1 ile reaksiyonlarindan daha hizlidir. Bunun, azometin gruplarinin
tiredigi ana karbonil gruplarindan daha bazik olmasindan kaynaklandig
diistintilmektedir (Erdanay, 2013).

Aldehit ve ketonlarin, 2,4-dinitrofenilhidrazin, semikarbazit ve hidroksilamin ile
reaksiyonlar1 genelde aldehit ve ketonlarin taninmasinda kullanilmistir. Bunlarin
tirevleri olan 2,4-dinitrofenilhidrazonlar, semikarbazonlar ve oksimler keskin
karakteristik erime noktalar1 gosteren katilardir. Tablo 1.3.1.’de bunlara 6rnekler

verilmistir (Solomons, 2002).

Tablo1.3.1 : 2,4-dinitrofenilhidrazonlar, semikarbazonlar ve oksimler erime noktalari

Aldehit veya 2,4-Dinitrofenil Semikarbazon (°C) | Oksim (°C)
Keton 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 60
p-Tolualdehit 233 234 79
*Bozunma

a-Amino asitlerin o-hidroksibenzaldehit veya benzer aldehitlerle verdikleri
Schiff bazlari molekiil i¢ci H kopriisii baglari nedeniyle kararli oldugundan

sentezlenebilmektedir.
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H\
N
Eji + )\ N |
- = OH
CHO  H,N coon 20
H R

Sekil 1.3.15. Schiff bazlart molekiil i¢i H kdpriisii

Schiff bazlarinin sentezi i¢in hidroksilamin de kullanilabilmektedir.

R R OH

>:O + H,N—OH

H 'Hzo

H
Sekil 1.3.16. Sekil hidroksilamin reaksiyonu

Kicuk molekullii aldehitlerden olusan Schiff bazlar1 doymamis bir yapi
karekteri gosterdiklerinden polimerizasyona ugrar ve halkasal trimer bilesiklerini
meydana getirirler(Ozturk, 1998).

Ornegin; asetonun aromatik aminlerle stbstitiie dihidrokinolin vermesi

gosterilebilir.

NH, H
HsC N
+ >:O —_ _
dihidrokinolin

Sekil 1.3.17. Halkasal trimer bilesigi

a-p-doymamis ketonlar ise aminlerle veya amonyakla azometin bilesikleri

vermezler. Fakat cift baga katilma sonucu B-aminoketonlar: verirler.

R o) R ©
\ ~
+ R" NH, — o
N R"
o g

B —aminoketon

Sekil 1.3.18. B-aminoketon
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a-bromoketonlar alkilaminlerle o -hidroksiiminleri vermek icin reaksiyona

girerler. Reaksiyon epoksit ara basamagi Uzerinden yirtimektedir.

HsC

CH
0 o/ " NR
cH, T RNH, — CH, > CH,
/N\H
HO
B R CH,§

r
o, — hidroksiimin

Sekil 1.3.19. o-Hidroksiimin

Schiff bazlarimin olusumunda reaksiyon sartlarinin etkisi kadar, kullanilan
aldehit oram1 da o6nemli oldugu calismalarla belirlenmistir. Ornegin o-nitroanilin
benzaldehitle 1sitilirsa Schiff bazi olusu gozlemlenir. Ayni reaksiyon o-nitroanilinin

fazlas1 ile yapildiginda Schiff baz1 meydana gelmez (Ozturk, 1998).

O,N

O GO0

s
O N—H
< > // =+ {;>—NH2 I < >_<
N
/ ; :
NO, H
O,N

Sekil 1.3.20. Schiff bazi

Bir a-diketon olan asenaftakinonun metanollli ¢6zeltisinde o-aminofenol ile
dogrudan reaksiyona girdiginde, karbonil gruplarindan sadece birinin o-aminofenolle

azometin bag1 olusturmaktadir.
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H,N O
O 0y — O
L o
oA = O
N

Sekil 1.3.21. 0-aminofenolle azometin bagi

Bu sentez yontemlerine ilave olarak izopropilen aminlerin Kuhn metodu olarak
bilinen yontemle sentezi de verilebilir. Bu yontemde, aminin hidrojen iyodiir ve giimiis
iyonu ile DMF’de ¢oziinen kompleksi kullanilir. Bu, aseton ile azometinin Agl ile
coziinmeyen kompleksini meydana getirir. Serbest baz, KCN veya trietilenamin

ilavesiyle kompleksten izole edilebilir.

HsC H3C HaC
KCN
>:o + R-NHy.HI.2Agl —— >:N -RHI.2AQIT —» >:N R
HyC HyC H,C

Sekil 1.3.22. Kuhn metodu

Izopropilenanilin ayrica anilinin asetoasetik asit ile ester reaksiyonundan elde

edilir.

0 0
Et + NH - Ph
HaC o~ ©
H,C 0
l Ph - NH, lph-NH2
N-Ph O Ph - NH
Ph - NH, 3G
e O/Et — N-Ph 4 NH - Ph
3 -
HaC Ph - NH

Sekil 1.3.23. Ester reaksiyonu

Bir azometin genellikle bir aminin  bir aldehitle veya ketonla

kondensasyonundan elde edilmesine ragmen, birka¢ durumda tautomerik enolik aminler
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daha kararlidir ve sadece birisi tercihli olarak elde edilebilir. Ornegin enolik yapili

aminler molekiiller arasi halkalasma ile kararli hale gelirler (Patai, 1970).

(0] O

HsC
M /Et /
N

OEt
Kol
Pthc/ Sy

Sekil 1.3.24. Kararli enolik yap1

1.4. Amino Asitler

Amino asitler, yapilarinda hem amino grubu (—NH2) hemde karboksil grubu
(—COOH) bulunduran bilesiklerdir. Tabiatta 300 kadar farkli amino asit oldugu
bilinmektedir. Amino asitlerin literatiirlerde gecen yapisi digerlerine gore daha g¢ok
bilinen standart amino asitler olarak adlandirilmis 20 ¢esidi vardir. Bunlar karakteristik
say1 ve dizilis sirasinda bir diiz zincirde birbirlerine kovalent olarak baglanarak
proteinleri olustururlar. Standart amino asitler, DNA tarafindan kodlanan ve proteinleri
meydana getiren yapilardir. Bir standart amino asit polipeptit zinciri yapisina girdikten
sonra bir duzenlenmeye tabi kalirsa standart olmayan amino asitler olarak bilinen bazi
amino asitler olusabilir. Ornegin prolin, kollajen icerisinde hidroksiproline okside olur.
Bircok enzimin aktivitesi, serin, treonin ve tirozin birimlerinin fosforilasyonu ile
meydana gelir. Glikoproteinlerde serin, treonin, asparajin amino asitlerine, galaktoz,
glukoz, mannoz, diger sekerler veya oligo sakkaritler baglanmistir. Tiroglobulin
yapisindaki tirozin, tiroit hormonlarina doniistiiriiliir. Proteinlerin yapisinda bulunmayan
ama hicrede cok degisik biyolojik fonksiyonlar1 meydana getiren amino asitler de
vardir (Baran, 2009).

1.4.1. Amino Asitlerin Kimyasal Tepkimeleri
1.4.1.1. Schiff bazi olusturma

Amino asitlerin aldehitlerle reaksiyonu sonucunda Schiff bazi (-N=CH-) olusur

(Sekil 1.4.1 ; 1.4.2)(Baran, 2009).
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Sekil 1.4.1 Amino Asitlerin Aldehitlerle Olusturdugu Schiff Bazlari.

Sekil 1.4.2. Amino Asitlerin Aldehitlerle Olusturdugu Schiff Bazlari.

1.5. Schiff Bazlarimin Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri
1.5.1. Sulu Ortamin EtkKisi

Karbonil bilesikleri primer aminlerin kondenzasyonunundan meydana gelen N-
alkil ve aril substitue imin yapisindaki Schiff bazlarimin kondenzasyon dengesi sulu
veya kismen sulu olarak c¢ozeltilerde buyuk 6lctide kaymaya eglimlidir. Kondenzasyon
islemleri genel olarak suyun azeotrop teskili ile destilasyon yontemiyle ortamdan
uzaklastirilabildigi c¢oziiciilerde yapilir. o- pozisyonunda bir substituent tagiyan
aldehitler 6rnegin formaldehit gibi bircok zaman aminlerle basarili kondenzasyon
yapamayabilirler. Ciinkii baslangigtan beri meydana gelmis olan iminler daha sonra
dimerik veya polimerik kondenzasyona doniisiirler. Tersiyer alkil gruplarina sahip
aminlerle alifatik aldehitler basarili kondenzasyona ugrarlar. a- pozisyonunda dallanmis
bulunan alifatik aldehitler aminlerle kondense olurlar ayrica bu durum iyi bir verimle
meydana gelir. Tersiyer alifatik aldehitler oda sicakliginda hemen hemen kantitatif
miktarlarda imin verirler. Aromatik aldehitler, reaksiyonda tesekkiil eden suyun birgok

kez uzaklastirlmasina ihtiyagc duymadan bile c¢ok kolay kondenzasyon
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yapabilmektedirler. Imin vermek konusunda ketonlar aldehitlere gére daha az
reaktiftirler. Asit katalizorii kullanarak yiiksek ortam sicakliginda ve ¢ok uzun reaksiyon
siiresine yayildiginda olusan suyun uzaklastirilmasiyla daha iyi verimle Schiff bazi

olusumu belgelenir (Greenwod ve Earnshaw, 1984 Erim, 1985; Ozelcanat, 2008b).

Sekil 1.5.1. Ketonlardan Schiff bazi eldesi.

1.5.2. Aromatikligin Schiff Bazlarina Etkisi

Aromatik aminlerin para konumundayken elektron ¢ekici substituentler tagimasi
aromatik aldehitlerle reaksiyon hizimi diistirmektedir (NO2 gibi gruplar).Clnki azot
Uzerindeki ortaklanmamis elektron halkaya dagilir. Aromatik aminlerin para
pozisyonunda elektron itici gruplarin olmasi halinde (aldehitlerde oldugu gibi)
reaksiyon hizida artis gosterir. Buna ek olarak, aromatik aminlerde halkaya elektron
veren gruplar olmasi nedeniyle ornegin -OH gibi reaksiyon hiz1 yiikselme

gosterir(Klonberg ve ark., 1968; Erim, 1985; Greenwod ve Earnshaw, 1997).

o

O,N NH, —~<—> \,NH+ NH, <—» O,N NH,
o

+ -

NO, NO, /NH—O
o
Sekil 1.5.2. Aromatikigin Schiff bazlarina etkisi

1.5.3. Schiff Bazlarimin izomerleri

Azometinler suyun anti izomerleri halinde tesekkiil ederler. Alkenlerdeki cis
izomerine kars1 olan izomere syn- ve trans- izomerine karsi olan izomere anti-izomeri
ad1 verilir. Fakat bu izomerler arasindaki enerji farknin ¢ok diisiik olmasi sebebiyle
bunlarin izolasyonu neredeyse imkansizdir. Azometinlerin analizinde IR, UV-Vis,
kitle, NMR ve Fotokimyasal metodlar kullanilabilir (Erim, 1985; Greenwod ve
Earnshaw, 1997).
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1.5.4. pH’1n Etkisi

Kondenzasyon reaksiyonlarin mekanizmasi katilma—ayrilma reaksiyonu
Uzerinden devam ettigi i¢in azometin bilesiklerinin olusmasi ortamin pH’1 ile yakindan

alakalidir. Reaksiyonun pH’a bagliligini gosteren mekanizma (Sekil 1.5.3.)'de

gOsterilmistir.
0 /OH
1
R, Ry
OH NZ
- | NH, (2)
+ / E—
! H,NZ > R—C . R
R—C -H,0,H
R, Ry Ry

+ 3
NH,—z + H ——> ZH ©

Sekil 1.5.3. Kondenzasyon reaksiyonlarinin pH'a bagliligimi gdsteren mekanizma.

Reaksiyonlarda H" katyonu &nemli bir rol oynamaktadir. Ancak fazlasindan
kacinmak gerektigi (3) numarali reaksiyonda goriilmektedir. Clnki nukleofile proton
katilmasiyla etkin olmayan bir amonyum iyonu olusur. Boyle olursa azot uzerindeki
ortaklanmamug elektron ¢iftini kaybeder ve ortaklanmamis elektron ¢ifti olmadigi igin
azot karbonil karbonuna baglanma gergeklestiremez. Bu grup nikleofilik 6zellik
gostermemektedir. Sonucun iyi olabilmesi ancak zayif asitlerle olur. Cunkl zayif
asitlerle reaksiyonda karbokatyon meydana gelmektedir ayrica olusan karbonil
grubunun elektrofil guctde artar ve pH = 3-4’de ¢alismalidir(Baran, 2009).

1.5.5. Schiff Bazlarmin Tautomerizmi

Orto hidroksi grup barindiran aldehitlerden meydana gelen Schiff bazlarinda
fenol-imin ve keto-amin olmak Uzere iki ¢esit tautomerik form mevcuttur. Bu
molekiiller, molekiil i¢i ve molekiiller arasi hidrojen bagi meydana getirerek tautomeri

dengesi gosterirler. Bu iki tautomerik formun varhg *C-NMR, H-NMR, UV
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spektroskopik yontemleri ve X-iginlart kristallografisi yOntemi ile belirlenmistir
(Kaitner ve Pavlovic, 1996; Boga, 2006).

Sekil 1.5.4. Keto-Amin ve Fenol-imin tautomerisi.

Bu bilesiklerde tautomerlesme ilk kez Dudek ve Holm tarafindan 1961 yilinda
1-hidroksi naftaldimin bilesikleri lizerinden g6sterilmistir. Daha sonraki 2-hidroksi-1-
naftaldehit ile baz1 aromatik ve alifatik olarak (a: R= Amonyak, b: R= Metil amin, c: R=
Fenilamin) aminlerden hazirlanan Schiff bazlarinda yapilan ¢alismalarda bu
tautomerlesmenin baskin formunun oldugu tespit edilmistir. Ayrica kloroform gibi polar
coziiculerde keto, apolar ¢oziicillerde de fenol formunun oldugu UV ve 'H-NMR
spektroskopik yontemleri ile tespit edilmistir. Bilesiklerin bulunan % keto formlari
Tablo 1.5.1.'de verilmistir. Polar ¢6ziicliniin oldugu yapidan alinan UV spektrumunda
400 nm den buyuk dalda boylarinda yeni bir absorpsiyon bandinin olusmasi ile tespit
edilmistir. 1-(N-fenilformimidol)-2-naftol bilesiginin mutlak alkolde alinan UV
spektrumunda ise 430-480 nm arasinda absorpsiyon bandi gozlenmistir. Siklohekzanli
numuneden alinan UV spektrumunda ise 430-480 nm arasindaki bandin kayboldugu ve
350-400 nm arasinda yeni bir absorpsiyon bandinin olustugu goézlenmistir (Dudek ve
Dudek, 1964; Dudek ve Holm, 1971; Parashar ve ark., 1988).

Tablo 1.5.1. Hidroksi-1-naftaldehit ile bazi aromatik ve alifatik aminlerden hazirlanan Schiff bazlarmin
cesitli cozuculerdeki %Amid ve JCH=CH degerleri
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Tautomerlesme sonucu, naftalin halkasindan birisinin aromatikligini kaybetmesi,

rezonans enerjisini 80-90 kJ/mol kadar azaltir (Sekil 1.5.6.)(Erim, 1985).

Sekil 1.5.5. Tauotomerlesme sonucu rezonans kararlilig.

Keto-amin, fenol-imin tautomerlesmesine ¢oziicliniin ve sicakligin etkisi, para
metil anilin ile 2-hidroksi-1-naftaldehitin reaksiyonundan olugsan Schiff bazinda
(Sekil1.5.6.) UV ve 'H-NMR yontemleri ile bulunan oranlari verilmistir (Erim, 1985).

Sekil 1.5.6. Para metil anilin ile 2-hidroksi-1-naftaldehitin reaksiyonundan olusan schiff bazinin
keto-imin tautomerlesmesi
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Tablo 1.5.2. Cesitli CoOzlcilerdeki para metil anilin ile 2-hidroksi-1-naftaldehitin
reaksiyonundan  olusan  Schiff bazmin  YNH  ve  3JCH-NH(Hz)degerleri(298

Tablo 1.5.3. Degisik cozeltilerdeki p- metil anilin ile 2-hidroksi-1-naftaldehitin
reaksiyonundan olusan Schiff bazinin **C Kimyasal kayma degerleri.
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Cizelge 1.5.4. Ekstrapole edilmis kimyasal kaymalar (ppm)

13C-NMR spektrum verilerindeki ozellikle C2, C11 ve C12 deki 7.2, 18.3 ve 9.8
ppm lik kaymalar tautomerlesmeden kaynaklanmaktadir. Iki tautomerik form arasindaki
enerji farki oldukca az bulunmustur (Tablo 1.5.4). Keto-amin ve fenol-imin
tautomerlegsmesi sicakliga da baglidir. 213 °K ile 273 K arasinda CDClz ¢ozeltisinde
yapilan *H-NMR calismasinda iki yap1 arasindaki AH%= -12.3 kjmol? bulunmustur.
Keto-amin formu daha kararli oldugu tespit edilmistir. *CH-NH degeri keto-amin
formu igin ekstrapole edildiginde 11.6 Hz Ol¢ulmis ve kuvvetli hidrojen baginin etkisi
ile iki protonun trans pozisyonunda oldugu bulgular neticesinde anlasilmistir (Erim,
1985; Baran, 2009).

1.5.6. Schiff bazlarnda Hidrojen Bagi

Orto konumunda iken OH grubu barindiran aromatik aldehitlerden hazirlanan
Schiff bazlarinda iki tip molekul i¢i hidrojen bagi (O-H....N veya O.....H-N) olustugu
g6zlemlenir. Hidrojen bagmin sekli molekllin stereokimyasina ve azot atomuna bagli;
substitue gruba bagli degildir. Sadece kullanilan aldehitin tiriine baglidir. Salisilaldimin
komplekslerinin X-1smnlar1 kristallografisi ile yapilarinin aydinlatilmasi konusunda pek
cok calisma yapilmasina ragmen serbest ligandlari olduk¢a az calisilmistir. Benzer
bilesik olan 2-hidroksi-1-naftaldimin bilesiklerinde yapilan galigmalarda gok kuvvetli
O....H-N seklinde (Bag uzunlugu 1.936 A°) hidrojen baginin oldugu tespit edilmistir. Bu
sekildeki hidrojen baginin olusmasi sonucunda bilesik keto formuna kaymaktadir
(Hokelek ve ark., 1995; Korkmaz, 2015).

Enol-imin formunda C-O baginin uzunlugu 1.362 A° iken keto-amin formunda
C=0 baginin uzunlugu 1.222 A° bulunmustur. Ayrica bu etkiden dolay1 oksijenin bagh
oldugu karbona komsu C=C bagimnin da kisaldig1 goriilmiis ve belgelenmistir. Hidrojen
bagmin varligi IR, *H-NMR spektroskopik yontemleri ile de bulunarak desteklenmistir.
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IR spektrumlarinda hidrojen bagi yapmamus bilesiklerde 3600 cm™ de gorilen OH
gerilme titresimi, hidrojen bag1 olusturmus bilesiklerde 2300-3300 cm™ arasinda genis
bir bolgeye yayilmis pikler verir. Schiff bazlarindaki O-H....N hidrojen baginin yapidaki
bulundugu yer, orto substitue OH grubu tasiyan ve tasimayan bir dizi Schiff bazi
ligandlarinin potansiyometrik titrasyonu ile baziklik degerleri mukayese edilerek tespit
edilmistir. Bu seride orto hidroksi aromatik aldehit ve orto hidroksi aromatik
aminlerden hazirlmis Schiff bazlarinda hidrojen baginin iki OH grubu arasinda O-H....O
seklinde bir gorinti ¢izdigi ve bu OH grubu bulundurmayan Schiff bazlar ile ayni
veya yakin bazik karakterde oldugu tespit edilmistir. O-H....N hidrojen bag1 olusturmus
bir tane OH grubu bulunduran Schiff bazlarinda ise yar1 noétralizasyon potansiyel
degerinin blyldigl ve bu saymin iki OH grubu seklinde gozlemlenir ve hig
bulundurmayan Schiff bazlarmma goére de bazlik kuvvetinin azaldigi tespit edilmistir.
Molekdl i¢i hidrojen baginin olusmasiyla birlikte besli veya altili halka meydana
gelmektedir. Altli halkanmn, besli nazaran daha kuvvetli oldugu spektroskopik
caligmalar sonucunda tespit edilmistir (Freedman, 1961; Gundiz ve ark., 1991;
Garnovskii ve ark., 1993; Gok, 2012).

1.5.7. Schiff Bazlarinin Stereokimyasi

Schiff bazlar enerji agisindan tercih edilen, dizlemsel olmayan bir yapidadir.
Sekil 1.5.7 de gosterildigi gibi substitue olanlar genellikle C=N diizlemi ile 62 acisi ile
dondirilmis vaziyettedir. Ayrica aldehit aromatik halkali azometin grubu ile ayni
konumdadir ( 61=0°). Bu durumda konformasyon kuantum mekanigi hesaplamalar1 ve

calismalari ile de dogrulugu netlestirilmistir (Sekil 1.5.7.) (Garnovskii ve ark., 1993).

Sekil 1.5.7. Schiff bazlarinin enerjetik olarak tercih edilen diizlemsel olmayan konformasyonu.

Schiff bazlarimin dizlemsel olmayan formlar1 elektronik ve sterik etkilerinin
toplami ile hesaplanabilir. Ornegin amin grubunun oldugu alandaki Rz grubu (Sekil

1.5.7.) elektron gekici bir grup ise 02 agis1 biyumektedir. Eger Rz, elektron verici ise 62
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acis1 kaglldigii gozlemlenmektedir. Orto hidroksi substitiie olanlarda OH grubu
molekiilin  konformasyonunu biraz etkilemektedir. Ornegin N-fenilbenzaldiminde
(R=R:1=R2=R3=H) 0, acis1 55.2° olarak belirlenirken, N-fenilsalisilaldiminde
(R=R2=R3=H, R1=0H) acis1 49° bulunmustur. Bu a¢1 kat1 formda iken ve c¢ozelti
halinde iken pek degismemektedir. N-fenil-2-hidroksi-1-naftaldimin maddesi icin
kristalde 41.3° iken, dioksan ¢Ozeltisinde 48° olarak kaydedilmistir. Schiff bazlarmin
yapilarin1 tautomerik transformasyonlar ve farkli tlrlerde meydana gelen hidrojen
baglar1 belirlemektedir (Garnovskii ve ark., 1993; Baran, 2009).

1.5.8 Schiff bazlarimin termokromik ve fotokromik etkileri

Kat1 hal c¢alismalarinda Schiff bazi bilesiklerinin aldehit tarafinda orto
konumunda hidroksil grubunun varligi hem termokromik (istyla renk degistirme) hem
de fotokromik (1s1ma ile renk degistirme) etkilerin temel sart1 olarak kabul edilebilir. o-
Hidroksi Schiff bazlarinin biiyiikk bir boliimi 151k ve 1s1 etkisiyle proton transferi
meydana getirirler. Bu 6zellikleri onlarin fotokromizm ve termokromizm gdstermesine
neden olmaktadir. Schiff bazlarinin fotokromizm ve termokromizm gdstermesinin tek
nedeni proton transferi degildir. Kristal ve molekiiler yapinin bu 6zelliklerine etkisi
bliyliktiir. Termokromizm gdsteren Schiff bazlar1 diizlemsel bir yapiya sahiptir ve siki
bir bigimde istiflenirlerken, fotokromizm gosteren bilesikler diizlemsel olmayip daha

gevsek bir bigimde istiflenmislerdir (Korkmaz, 2015)

1.5.9 Schiff bazlarimin hidrolizi

Schiff bazlarinin olusum mekanizmasina gore reaksiyon sonucu bir mol su
olugmaktadir (Sekil 1.5.8). Reaksiyon ortaminda su bulunmasi reaksiyonu sola
kaymasina neden olur. Bu nedenle de ortamin susuz olmasi gerekir. Denge su kaybiyla
saga kayabilir. Bu nedenle azeotropik damitma ya da NaSOs gibi nem cekKici
maddelerle denge saga kaydirilmalidir. Azeotropik damitma yapabilmek igin
kondenzasyonlar genellikle su ile azeotropik bir karisim yapabilen (etanol vb.) bir
¢oziiciide yapilir.(Celikbilek, 2011).
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1.6 Triazoller ve Turevleri
Triazol, yapisinda ii¢ azot atomu bulunduran, bes tyeli halkaya sahip bir organik
yapidir (Sekil 1.6.1).

Sekil 1.6.1. Triazol tlrevleri.

Sistemik mantar enfeksiyonu olarak literaturlerde gegen bu deri rahatsizliginin
tedavi yontemi amfoterisin B'nin kesfi ile 1953 yilinda mimkiin olmustur. Daha sonra
bu yeni yapinin bulunmasindan sonra 1957' de flusitozin, 1960' lardan sonra da azoller
ve turevleri ile triazollerin gelistirmesiyle tedavidedaha ileri asamalara geg¢ilmistir.
Triazoller; bitkilerde buyiume, gelisme ve metabolizma faaliyetlerinin devamini getirme
asamasinda etkili olmaktadir. Ayrica bitkilerin abiyotik ve biyotik etmenlere karsi
direng gosterebilme yeteneklerinin énemli oradakatki saglayan bilesiklerdir. Triazoller,
herbisit ve sistemik fungusit tlrevleri olarak bilinirler. Triazol ve tirevlerinden elde
edilebilen Schiff bazlarinin, endustrisinde, antifungal, antibakteriyel, antikanser,
antiviral ve daha birgok biyolojik aktivitelerinden dolay1 oldukca genis kullanim alanina
sahiptirler. Ozellikle de; HIV (human immunodeficiency viriis), HPV (human papilloma
virdis) tipi virGsleri ile savasmada kaydavdeger sonuclara ulasilmistir. Bdyle metal
kompleksleri; girtlak, beyin testis, ovaryum ve mesane timorlerinin tedavisinde de en
giizel iyilesme egiliminde sonuclar vermektedirler. 1,2,4-triazoller farmokolojik aktivite
goOsterebilmektedirler. Triazoller; bazi kanser hastaliklarinin tedasinde bagvurulan
kemoterapi yonteminde ila¢ olarak kullanilirlar (Fletcher ve ark., 1986; Todoulou ve
ark., 1994; Mohamed ve Gad-Elkareem, 2007; Singh ve ark., 2007).

Deterjan 0Ozelligi gosterebilen bazi antibiyotik ve antiseptikler, sitoplazma

gecirgenliginde artis egilimi gostererek hicre icin yasamsal faaliyeti olan bilesiklerin
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disar1 sizmasina neden olan bakterileri etkilerler. Bu sirada gelisimini tamamlamis
bakterileri de oldurtrler. Bu grubun igerinde ki ilaglardan biri de triazollerdir. Oksijen,
nitro, sulflr gibi substitiuentler iceren triazol turevleri; bundan baska bakir gibi
metallerde bulunurabilmeleri sayesinde korozyonun oOniine gecebilmek amaciyla, en
yaygin olarak kullanilan inhibitor tlrlerindendir . Bazi triazollerin diger bir kullanim
alan1 da tekstil sanayisidir. Optik beyazlatict olarak kullanilirlar. Ozellikle yapis1 seliiloz
veya polyester olan kumaslarin beyazlatilmasi amaciyla kullanilirlar (Mishra ve
Kushwaha, 1989; Baran, 2009).

1.7. Schiff Bazlarimn Metal Kompleksleri

Bir merkezi atoma (M), Ligand (L) adi verilen degisik sayida atom veya atom
gruplarinca koordine edilmesi ile meydana gelen bilesiklere koordinasyon bilesigi veya
kompleks ad1 verilmektedir.

Koordinasyon bilesiginin merkezinde yer alan ve diger yan gruplara bagli olan
atom veya iyona merkez atomu veya merkez iyonu denir. Bunlar genel olarak metal
atomu veya katyonlaridir. Koordinasyon bilesiginin merkezinde eksi yukli bir iyon yer
almaz. Bilinen elektrostatik kurallara dayanarak; eksi yikler, cisimlerin ¢evresine dogru
yayillmak zorundadir. Merkezde daima metal atomu veya tek atomlu katyonu bulunur.
Bu genel gozleme aykir1 ¢cok az drnek vardir (UO2*? gibi). Yan gruplara baglanma
gerceklesirken, elektron cifti aldiklar1 disiiniildiigiinden dolay1r merkez atomlar1 veya
iyonlarini1 Lewis asiti olarak diisiinebiliriz.

Merkez atomuna bagli bulunan nétr molekil veya anyonlara ligand denir.
Ligand molekiillerinde merkez atomuna baglanan atoma dondr denir. Baglandigi
merkez atomuna elekron ¢ifti verdigi diisliniildiigiinden ligandlar1 Lewis baz1 olarak
diisiinebiliriz.

Ligandlarda bir veya daha fazla sayida dondr atom bulunabilmektedir. Tek
donor atomlu ligandlar sadece bir atom ile merkez atomuna baglanacaklarindan boyle
ligandlara tek disli (monodentat) ligand denir. Baz1 ligandlarda iki veya daha fazla
sayida dondr atom bulunabilmektedir. Bu tur ligandlara iki digli (bidentat), ti¢ disli
(tridentat) cok disli ligandlar ad1 verilir. Literatlirde iki veya daha cok disli ligandlara
Selat da denmektedir.
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Koordinasyon bilesikleri sayilarinin fazlaligi, manyetik ve tibbi 6zellikleri
nedeniyle anorganik kimyada ¢cok nemlidir. Schiff bazlarinin daha kararli bir kompleks
olusturabilmesi i¢in molekiilde kolayca hidrojen atomu verebilecek bir grubun
bulunmasi gerekmektedir. Aromatik Schiff bazlar1 yapilarinda orto konumunda —OH,
NH, ve SH gibi fonksiyonel gruplarin bulunmas: ile de iyi bir ligand gibi
davranmaktadirlar. Metal selatlagmasi dedigimiz, biyolojik proseslerde degisik metal
iyonlarinin bir ¢ok ligand ile koordine olabilmesinden dolayr 6nemli bir yere sahiptir.
Schiff bazlar1 mononiikleer, biniikleer yapidaki kompleks tirleridir.

Schiff bazlarinin yapilarinda oksokrom gruplar bulunmasi durumunda,
bunlardan elde edilen metal kompleksleri renkli maddeler elde edilir. Aromatik
aminlerin Schiff bazi kompleksleri o6zellikle kemoterapi alaninda, bazi kimyasal
reaksiyonlarda farkli substratlara oksijen tasiyici olarak kullanilmaktadir (Tarafder ve
Latif Miah, 1986; Adelson ve ark., 1992; Grama ve ark., 2002). Ilaveten bunlarmn
kompleksleri tarim sahasinda, polimer teknolojisinde, polimerler igin anti-Statik madde
olarak kullanilabilmektedir. Jack-Bean’in yaptig1 bir ¢alismasinda iircaz enzimi ve bazi
hidrojenaz enzimleri icerisinde ¢cok az miktarda Schiff Bazi Ni(Il) komplekslerine

rastlanmustir (Adelson ve ark., 1992; Issa ve ark., 2002).
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Sekil 1.7.1. Schiff Bazi bakir kompleksinin bi niikleer hali

Scovill ve arkadaslari, gecis metal iyonlar1 ile siibstitiie ve ansiibstitiie o-
aminofenol ve 5-substitie salisilaldehitten turetilen Schiff bazlar1 inceleyip
arastirdiginda, Cu(ll) kompleksinin yapisinin dimer oldugu goézlemlemistir. Schiff Bazi
komplekslerinin antikanser aktivite gosterebilmesi 6zelliginden dolayi tip diinyasindaki
onemi giderek artmakta ve kanserle miicadelede reaktif olarak kullanilmasilizerinde

ciddi bakimdan hala arastirilma yapilmasini saglamistir (Scovill ve ark., 1982).
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Sekil 1.7.2. Kanser tedaVISlnde kullanilan bazi platin bilesikleri
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Bu tiir bilesiklerden ilki cis-[PtCl2(NHzs)2]’dir; bunun trans-izomeri etkisiz bir
yaptya sahiptir. Cis-[PtCI2(NHz3)2] bilesiginin kemoterapik ozellik gostermesi, 1964
yilinda Rosenberg tarafindan belgelenmistir. Yan ve toksik etkilerinin enaza indirgeyip
yeni metal bilesikleri elde edebilmek igin ¢alismalar slrdurilmektedir. Cis-
izomerindeki 2 klor atomu selat yapict DNA tarafindan kolayca uzaklastirilabilirler.
Bunun sonucunda hiicre ¢ogalmasindan sorumlu DNA molekiiliiniin azot atomlari
Pt(Il)’ye baglaninca bu g¢ogalma ozelligini kaybeder. Son yillarda birgok calisma
sonucunda Cu(ll) ve Co(Il) kompleksleri tiberkiiloz yani verem tedavisinde kullanildig:
gozlemlenmistir (Cetinkaya ve ark., 1993; Kai, 2003; Park ve ark., 2004).

Antibakteriyel etkiye sahip birgok siilfo ilag etken maddelerinin Fe(Ill) ve diger
gecis metal komplekslerinin antibakderiyel etkisinin daha fazla oldugu belgelenmistir.
Son yillarda yapilan ¢alismalarda birgok Cd(II) ve Cu(Il) komplekslerinin antimikrobik
ve antifungal o6zelligine sahip oldugu tespit edilmistir. Ru(Ill) gegis metali ile
sentezlenen birgok kompleks bilesiklerinin 6zellikle Stophylococcus aureus ve E. Coli
bakterilerine karsi, kaydedeger anlamda antibakderiyel etki gosterdigi literatiirlerde yer
almaktadir Ozellikle Zn(II) ve Pt(IV) kompleks bilesiklerinin sentezlerinin son yillarda
artmasininbaslica sebebi  kanser ve aids tedavilerinde kullanilabilir degisimi
gostermesindendir .

Ertiirk, son yillarda yaptig1 bir calismada DNA’nin metal kompleksleri ile olan
etkilesimleri incelenmis ve DNA’nin kompleks bilesiklerle etkilestigi bilimsel olarak
kanitlanmustir (Erturk, 2015b).

Kompleks bilesiklerinin 6zellikleri, kullanilan ligand ve metal iyonuna bagh

olarak degisebilmektedir. Kompleks olusumunda tercih edilen metal iyonunun
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iyonlagsma gerilimi, biiylkligi ve yiikii kompleksin kararliligini da etkilemektedir
(Sessler ve Burrell, 1991; Urbaniak ve Wasiak, 1997).

Jack- Bean’in, yaptigi calismada iircaz enzimi ve bazi hidrojenaz enzimleri
igerisinde ¢ok az miktarda Schiff Bazi Ni(Il) komplekslerine rastlanmistir buda bu
yapinin kemoterapi tedavi alanina girmesini saglamistir(Allan ve Mccloy, 1992;
Costamagna ve ark., 1992; El-Sonbat1 ve ark., 2002; Ertiirk, 2015a; Wei Liu ve ark.,
2015).

Sekil 1.7.3. Schiff Bazi bakir kompleksinin bi niikleer hali

Gegis metal iyonlar ile siibstitiie ve ansubstitlie o-aminofenol ve 5-substitlie
salisilaldehitten tiiretilen Schiff Bazlar1 incelendiginde, Cu(Il) kompleksinin yapisinin

dimer oldugu goriilmiistiir Sekil 1.7.3’de yap1 goriilmektedir.
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1.8. Schiff Bazi Komplekslerinin Simiflandirilmasi

Schiff Bazlar1
|

Simetrik Schiff Bazlar1 Asimetrik Schiff Bazlari
iki Disli U Disli Dirt Disli

NO NN N,N,N N,N,O N,N,N,N N,N,0,0
donor donor dondr dondr dondr dondr
N,N,N,O
dondr

Sekil 1.8.1. Schiff bazlar1 simiflandirilmasi

1.8.1. Simetrik Schiff bazlari

Simetrik Schiff bazlar1 iki mol aldehit ve 1mol diaminin kondensasyonu

sonucunda elde edilebilirler (Sekil 1.8.2.) (Dede, 2007).

OH OH HO
R
2 + TN — R
@ H,N NH,  kuru MeOH &N/ \Nﬁ
CHO

R=(CHa)2; (CH2)3; (CH2)4

Sekil 1.8.2. Simetrik bis- Schiff bazi1 sentezi
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1.8.2. Asimetrik Schiff bazlar

Yapilan yeni ¢alismalarda asimetrik Schiff bazi ligandlarinin ve komplekslerinin
bir ¢ogunun sonuglarmin istenilen diizeyde oldugu gozlemlenmistir. Bu kompleksler
yararli biyolojik maddeler olarak dizensiz halde olan peptit baglanmalarin
anlasilmasinda ve bazi kimyasal proseslerde katalizor olarak kullanilabilecek
yapidadirlar. Asimetrik Schiff bazlariin sentezlerindeki en énemli nokta alifatik veya
aromatik diamin gruplarindan yalnizca bir amino grubunun aldehit veya ketonlara
katilarak (1:1) kondenzasyon urini meydana getirmesidir. Bu olusan firiinler “yarim
birim” (half-unit) olarak isimlendirirlirler (Opozda ve ark., 2004; Yardimci, 2007).

1.8.2.1. Asimetrik Schiff Bazlarinin Sentezi

Simetrik olmayan Schiff bazlar1 dort farkli yolla sentezlenmektedir.

l. YOntem

Bu yontemde, aldehit ve diaminin (1:1) mol miktarinca soguk ortamda reaksiyon
vermektedir ve ¢Oziicl olarak bu yontemde kloroform tercih edilmistir. Bu reaksiyona
Sekil 1.8.3 mekanizma drnek olarak verilebilir. Bu reaksiyon 2-diaminosiklohekzan ile

salisilaldehitin kondensasyonudur (Lopez ve ark., 1998).

Sekil 1.8.3. “Half-unit” Schiff baz1 sentezi

Ancak bu yontemde trtin saf olarak elde edilememekte birlikte cok miktarda yan
uriin olarak simetrik bis-Schiff bazi elde edilmektedir.Bu da verimin ¢ok diisiik
olamasina sebep olmktadir.

I1. YOntem

Bu yontemde ise diamin ve aldehit (2:1) mol miktarinca kullanilmistir. Bu

reaksiyondaki ama¢ daha az simetrik yan iriin elde ederek verimin fazla olasini
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saglamaktadir. Fakat genelde istenilen saflikta simetrik olmayan Schiff bazi ligandlar
elde edilememistir. Yukaridaki bilesik bu yonteme gore de sentezlenmis ancak istenilen

saflikta tiriin ve verim elde edilememistir (Daly ve ark., 1999).

I11. YOntem

Bu ybntem de digerlerinden farkli olarak ilk asamada diaminin, amino
gruplarindan biri korunarak digeri ile kondenzasyon yapilmistir. Burada eter ortaminda
susuz HCI ile diamino gruplarindan birisi amonyum tuzu haline dondstiiriilir. Daha
sonra bu tek tarafina baglanma yapilmadan korunmus amin ile aldehitin etanol
ortaminda trietilamin esliginde kondensasyonu gerceklestirilir (Sekil 1.8.4) (Campbell
ve Nguyen, 2001).

R, CHO
OH R X
B R, N NH, ClI
+ HCI 0—> —_—
OH
H,N NH, HoN NH;" Cl

NH3 cr
NEt3
OH

Sekil 1.8.4 Tek tarafi korunmus diamin ile simetrik olmayan Schiff bazi eldesi

Ancak bu yéntemde de mono imin diisiik miktarlarda elde edilmis olup *H-NMR
calismalar1 i¢in yapidaki mono iminin 24 saat i¢inde oda sicaklifinda c¢ozeltide
kararsizlasarak tekrar simetrik bir yap1 olan bis-Schiff bazina donlstiiglinii gostermistir

(Sekil 1.8.5).
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CHO
HO tbu
+ e ——
- B
Cl HsN NH, tbu Cl HsN N—
HO tbu
tbu
___Nb N—
+ N
- -;. + -
thu OH HO thu Cl HgN NH; Cl

tbu tbu
Sekil 1.8.5. Mono-Schiff bazinin bozunarak simetrik bis-Schiff bazina doniismesi

Uygulanan bu yéntemin bir¢ok avantaji vardir. Bu sentez yontemi biiyiik 6lgekli
calismalar i¢in uygundur. Ciinkii pahali olan diaminler stokiyometrik oranda
kullanilmaktadir. Ayrica bu reaksiyon triini gokga tek Grlindir ,yan iiriin olusmaz ve bu
ylizden zaman alic1 kristallografi ve yeniden kristallendirme islemlerinin uygulanmasina

gerek kalmamaktadir.

V. Yontem

Bu yontemde yukarida belirtilen olan diisiik verim, yan iiriin ve kristallenerek
yapinin bozulmasi gibi dezavantajlar ortadan kaldirilmis olur. Simetrik olmayan Schiff
bazlarina burada “one-pot” yani bir seferde hazirlanmistir (Sekil 1.8.6.) (Holbach ve
ark., 2006).
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OHC CHO
HO tbu R OH
HCI
tbu tbu
0 NI
oc 9 MeOH / EtOH NEt3, CHoCl,
H,N NH, Cl H3 N NH,

~—N N—
R—C§:OH Ho:bftbu
thu tbu

Sekil 1.8.6. Simetrik olmayan Schiff bazinin “one-pot” ydntemi ile sentezi

Bu yontemde de oncelikle daiminin amino gruplarindan biri korunmustur.
Devaminda ise iki farkli aldehit grubu ayni anda ilave edilerek simetrik olmayan Schiff
baz1 sentezlenmistir. Schiff bazlarinin metal komplekslerinin siniflandirilmasi, bilesigin
sahip oldugu dondr atomlar dikkate alinarak yapilir. Buna goére en ¢ok rastlanan metal
kompleksleri: N-O, O-N-O, O-N-S, N-N-O, O-N-S, O-N-N-O, N-N-N-N don6r atom
sistemine sahip olanlardir. Bu tirden Schiff bazlarinin olusturdugu metal

komplekslerine ait 6rnekler asagida gosterilmistir (Yardimci, 2007).
a) N-O Tipi Schiff Bazlarn

Salisilaldehit ile p-N,N’-dimetilanilinin olusturdugu N-O tipindeki Schiff bazi
iki dislidir ve Ag* iyonu ile 1:1 kompleks olusturur (Dede, 2007).

Sekil 1.8.7. N-O Tipi Schiff Bazi
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b) O-N-O Tipi Schiff Bazlan

0-Hidroksianilin ile salisilaldehitten tiireyen Schiff bazi ti¢ dislidir koordinasyon
Ozelligindedir. Zirkonyum metali ile 2:1 oraninda reaksiyon vererek kompleks

olusturur. Zirkonyum komplesinin tahmin edilen geometrisi asagidadir (Dede, 2007).

X
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Sekil 1.8.8. O-N-O Tipi Schiff Bazi

C) O-N-S Tipi Schiff Bazlari

2-Hidroksi-1-naftaldehit ile 2-aminoetantiyolden olusan U¢ dislidir ve dibazik
Ozellik tagiyan Schiff bazi1 bu gruba 6rnek verilebilir (Syamal ve Singhal, 1981; Dede,
2007).

Sekil 1.8.9. O-N-S Tipi Schiff Bazi

d) N-N-O Tipi Schiff Bazlar:

N-(glisil)-a-pikolilamin ile salisilaldehitten olusan urdn N-
(salisilideniminoaset)-a-pikolil bilesiginin bir Zn?* tuzu ile verdigi selat N-N-O tipi
Schiff baz1 komplekslerine 6rnektir (Yardan, 2010).
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Sekil 1.8.10. N-N-O Tipi Schiff Bazi

e) N-N-N Tipi Schiff Bazlar

Uc¢ disli ligand olarak davranan 2,6-bis(3,4,5-trimetil-pirazol)piridin (btmpp)
molekdlu (Sekil 1.8.11.), NNN tipinde bir ligand olup bu ligandin cesitli gecis
metalleriyle yaptigi kompleksler literatiirde bulunmaktadir (Hopa, 2009).

Sekil 1.8.11. N-N-N tipi Schiff baz1
f) O-N-N-O Tipi Schiff Bazlar

Stibstitiie salisilaldehitten tiireyen Schiff bazlari bu gruba girer. En taninmis
liyesi salen’dir. Etilendiamin ile salisilaldehitin kondensasyon iiriinii olan salen, Co?* ile
asetohidrato-N,N’-etilenbis(salisilideniminato)kobalt(ll1)  kompleksini  verir.  Bu
bilesiklerin hemen hepsi dort disli 6zellik gosterir ve d-elementleri disindaki bazi

metallerle de kompleksler olusturabilir (Yardan, 2010; Erdanay, 2013).

Sekil 1.8.12. O-N-N-O tipi Schiff bazi
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g) S-N-N-S Tipi Schiff Bazlar

Glioksal ile 2-tiyol anilinden olusan 4 disli Schiff baz1 bu gruba 6rnek verilebilir

(Sekil 1.8.13.). Corbin bu ligandin ¢inko kompleksleri iizerine ¢alismalar yapmislardir
(Corbin ve Work, 1974; Yardan, 2010).

Sekil 1.8.13. S-N-N-S tipi Schiff baz1

h) N-N-N-N Tipi Schiff Bazlar

Bu gruba N,N’-bis(2-aminobenzoil)etilendiamin ile salisilaldehitten olusan
N,N’-bis(2-salisilideniminobenzoil)etilendiamin’in  Fe?* kompleksi 6rnek olarak
verilebilir (Yardan, 2010).

O
O

HO OH

Sekil 1.8.14. N-N-N-N Tipi Schiff Bazi

1) Kompartmantal tiiriindeki Schiff bazlar

Ayrica Schiff baz ligandlart Mn(II)-Mn(1l) ya da Mn(11)-Mn(111) metalleri gibi
iki metali bir arada tutabilirler. Metalleri yan yana tutabilen ligand cesitleri
“Compartmental” olarak adlandirilir (Sekil 1.8.15.). Bu tip ligandlar 1,3,5-triketonlarin
a,m-etilendiaminlerle kondenzasyonu sonucu elde edilebilir (Yardan, 2010).
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Sekil 1.8.15. Metalleri yan yana tutabilen “Kompartmantal” ligand cesitleri

1.9. Schiff Bazlarimin Antibakteriyal Ozellikleri

Son yillarda biyomedikal ve biyoteknoloji alaninda yeni kemoterapik ilaglarin
gelistirilmesi ve gen manipiilasyonu i¢in DNA ile metal komplekslerinin etkilestirilmesi
konusunda c¢alismalar onem kazanmistir (Sigman ve Chen, 1989). Ge¢is metal
kompleksleri DNA ile interkalasyon, kismi interkalasyon elektrostatik modda veya
kovalent bag ile baglanarak etkilesebilir. Bu etkilesmeler kompleksin geometrisine,
yapisina ve biyiikliigiine bagli olarak degisir (Vijayalakshmi ve ark., 2006).

Niikleik asit kimyasinda segici yeni problarin gelistirilmesi veya gegis metal
kompleksleriyle DNA arasindaki etkilesimlerde metal iyonlarinin toksisite 6zelliklerinin
belirlenmesi  6nemlidir (Vaidyanathan ve Nair, 2005). Genel bir ifadeyle, DNA
kompleks tarafindan hidrolitik veya oksidatif yolla yarilmaya ugratilabilir. Hidrolitik
islem fosfodiester baglarinin kirilmast ve DNA’nin pargalanmasiyla sonuglanir. Bu
islemde, ortamda H>O>, Oy, tiyol veya askorbik asit gibi herhangi bir indirgeyici madde
kullanilmaz. Ancak, hidrolitik DNA bodlme islemi uzun reaksiyon zamani gerektirir.
DNA’nin yapisinin bozulmasina neden olan, antikarsinojen etkiye sahip, antibakteriyel
ve antifungal etki gosteren alternatif maddeler arayisinda Schiff baz1 kompleksleri de

test edilmektedir. HoL ligand1 ve NiL kompleksi sentezlenerek, etkileri arastirilmistir.
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Sekil 1.9.1. NiL kompleksinin kimyasal formald.

Schiff bazlariyla olusturulmus gecgis metal kompleksleri tipta, kanser
tedavisinde, antibakteriyel, antiviriis ve antifungal reaktif olarak kullanilirlar. 4-
hidroksisalisilaldehit ve amino asit bazli Schiff bazlarindan kullanilarak sentezlenen
kobalt(Il), nikel(Il) ve bakir(Il) kompleksleri gii¢lii anti-kanser etkisi gosterirler
(Sundaravel ve ark., 2008).

Kumarin tlrevi olan bir Schiff bazinin ve bu ligandin La(III), Th(IV) ve VO(IV)
komplekslerinin  kimyasal 6zelliklerinin  yaninda antibakteriyel ve antifungal
ozelliklerini incelemislerdir. Yapilan ¢aligma sonucunda, metal kompleksi sayesinde,
patojenik organizmalarmin gelisimini engelledigi gorilmistiir. 2,4-Diamino pirimidin
bazli bilesiklerin en yaygin olami trimethoprimdir. Lipofilik bir DHFR inhibitoriidiir.
Sahip oldugu molekiiler yapi sayesinde tip alaninda yillardir gerek yalniz, gerek
stlfonamidlerle kombinasyon seklinde genis spektrumlu antibakteriyel bir madde
olarak kullanilmaktadir (Semiz ve ark., 2007).

Heteroaril benzilaminler ve bu bilesiklerin Schiff bazlar1 antimikrobiyal 6zellik
gosterirler. Farkli azoller (imidazol, ve 1,2,4-triazol) ve heteroaril turevi bilesikler
patojen bakterilerine karsi kullanilmaktadir. Azol bilesikleri, Schiff bazlarinin

tetrahidrofuran igerisinde NaBHj ile indirgenmesi sonucu meydana gelir (Sekil 1.9.2.).

R
Et-OH susuz NaBH4

4+ NH,-Het
CGH6 susuz

HCx
CHO “SNH-Het NH,-Het

Sekil 1.9.2. Antibakteriyel Schiff bazlarinin sentezi (R=H;CH3;F;C6H6. Het=Piridin-2-yl, Primidin-2-il).
N,N'-Bis(2-piridil-metilen)-l,4-butadienamin ve bu bilesigin bakirla meydana

getirdigi komplekslerinin anti-inflamator ve hepatoprotektif etkisi yapilan ¢alismalarca

tespit edilmistir (Miessler ve ark., 2014).
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OCH,
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H,CO
NH,

Sekil 1.9.3. Trimethoprim [2,4-Diamino-5-(3’,4",5’-trimetoksibenzil)pirimidin]

EPh,

s
/’,RL{\\
N’ Y

‘ X

HsC

(1) X=CI, E
(2) X=CI, E
(3) X=Br, E
(4) X=Br, E

=P
=As
AS
P

Sekil 1.9.4. Ru kompleksleri

Ayrica, —CH=N- grubu igeren 1,2 4-triazol-5-on bilesiklerinin de son
zamanlarda antiviral, antidepresant, tiiberkiilostatik, iltihap Onleyici, yag miktarini
diisiiren, idrar soktiirticii, yiiksek tansiyonu diistiriicii ilag olarak etkili, ates diisiiriicii,
bitki biiyiime diizenleyicisi, kan damari1 genisletici, bocekleri Oldiiriicli, kan sekeri
diisiiriicii ve agr1 kesici gibi tibbi, endiistriyel ve ila¢ sektorlerinde kullanilmaktdir

(Kilig ve ark., 2005; Erdanay, 2013).

1.10. Schiff Baz1 Komplekslerinde p-kopruleri

Schiff bazi komplekslerinde u-koprileri oldukca ilging koordinasyonlar ortaya
cikarmaktadir. SCN- (tiyosiyanat), Nz- (azit) ve OCN- (siyanat) gibi anyonlar kolayca
yapisina girdikleri her komplekste ¢ok c¢ekirdekli koordinasyon bilesikleri
olusturabilirler. u-kopruleri manyetik 6zellikleri, buna paralel olarak elektriksel
iletkenlik, empedans gibi 0Ozellikleri de etkiler. u-koéprulti komplekslerde, merkez
atomlariin ve ligandlarin spektral 6zellikleri, ¢ozinlrlik gibi fiziksel 6zellikleri de

degisir. Sekil 1.10.1 ve 1.10.2°de ifade edildigi gibi tiyosiyanat iyonunun farkli
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baglanma sekilleri ilging yapida koordinasyonlar ortaya ¢ikmasina imkan saglamaktadir

(Huheey ve ark., 1993; Kurtaran, 2002).

Sekil 1.10.1. Tiyosiyanat iyonunun (a) kiikiirt (b) azot iizerinden koordinasyona katilmasi

Tiyosiyanat iyonunun, metale baglanma izomerisinde etkili olan birka¢ unsur
vardir (Sekil 1.10.1). Bunlardan ilki sert-yumusak atom kavramuidir. Tiyosiyanatta
kikurt atomu yumusak atom simnifina girerken azot atomu sert atom sinifina girer. Bu
durumda kiikiirt atomu yumusak asitlere baglanmayi tercih ederken azot atomu sert
asitlere baglanir. Sterik etki tiyosiyanat koordinasyonunu etkileyen diger bir unsurdur.
Sterik etkinin fazla oldugu durumlarda tiyosiyanatin baglanmasi azot atomu iizerinden
gerceklesirken, az oldugu durumlarda baglanma Kkikirt atomu Uzerinden

gerceklesmektedir (Basolo ve ark., 1964).

Ligandlarin, metale baglanacak diger gruplarin baglanma izomerisine etkisi
literatiirde yer almaktadir. Symbiosis teorisine gore sert dondr atomlar baglandiklar
metali sert karakterli yapacaktir ve daha sonra eklenecek sert gruplarin katilimini
olumlu yonde etkileyecektir. Benzer durum yumusak gruplar icin de gecerlidir. Bu teori
genelde oktahedral sistemlere uygulanmaktadir. Ligandlarin etkisi {izerine diger teori
ise H bagi teorisidir. Metale baglanan ligandin H bagi1 yapma 6zelligi yoksa tiyosiyanat
H bagi yapma 0zelligi olan kukirt atomu (zerinden metale baglanir. Eger kiikiirt
atomundan daha kuvvetli bir H bag: yapici ligand metale bagli ise baglanma azot atomu
tizerinden olacaktir. Clinkii H bagi yapamayan kiikiirt atomu, sigma bagi s6z konusu
oldugunda azot atomuna gore dezavantajlidir (Buda ve ark., 2005). Coziicii yapisinin da
iki baglanma izomeri arasinda kiiciik enerji farklar1 olusturdugu soylenebilir. Gegis
metallerinin  biiyiikk kismi icin, yiiksek dielektrik sabitine sahip c¢oziiciilerde

tiyosiyanatin kiikiirt atomu {izerinden baglandigi, diisik dielektrik sabitine sahip
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cozlculerde ise azot atomu iizerinden baganmayi tercih ettigi soylenebilir. Tiyosiyanat

iyonunun metal iyonuna baglanma tipleri (Sekil 1.10.2.) verilmistir (Kog, 2006).

Sekil 1.10.2. (a) p1,1-SCN (b) p1,1-NCS (c) p1,3-SCN

1.11. Schiff Bazlarinin NMR Spektrumlari

Schiff bazlarini *H-NMR spektrumlari incelendiginde 6zellikle dikkat edilmesi
gereken bazi 6nemli pikler vardir. imin grubu tasiyan Schiff bazlarinda azometin
protonuna ait pik bu tip ligantlrin karekteristik piklerindendir. Azometin grubuna bagh
olan proton genellikle 8 ile 9 ppm araliginda rezonans olmaktadir. Ayrica Schiff
bazlarinda donér grup olarak yer alan -OH ve -SH gibi gruplarin pikleri de oldukca
onemlidir. Imin grubunun azot atomu (zerinden koordinasyon gerceklesse bile
azometin protonuna ait pikin yeri neredeyse hi¢ degismemekte veya biyuk kimyasal
kayma degerine dogru biraz kaymaktadir. Koordinasyon oksijen atomu (zerinden
gerceklesmis ve -OH grubuna ait hidrojen atomu ortamdan ayrilmis ise olusan
kompleksin *H-NMR spektrumunda ligandan farkli olarak bu pike rastlanmayacaktir.
Schiff bazlarinin ligand spektrumu ile kompleks spektrumu Kkarsilastiriimasi
incelenirken, -OH, -SH gibi donér gruplarin piklerinin kaybolmasi kompleks
olusumunu kanitlayan bir durum olarak belirlenebilir (Djebar ve ark., 2001; Balci,
20043).

13C-NMR spektroskopisinde kimyasal kaymay: etkileyen temel faktdrlerden biri
karbon atomunun sahip oldugu hibritlesme tlraduar. Hibritlesmeye gore kimyasal kayma
degerlerinin siralamas1 _sp® > sp>_sp® seklinde gosterilir. Genel olarak sp® hibriti
yapmis karbon atomlar1 10 ile 70 ppm degerinde rezonans olurken sp karbon atomlar:
daha dar bolgede 70-90 ppm degerleri arasinda rezonans olurlar. sp? karbon atomlarinin
kimyasal kayma degerlerini incelerken, olefinik karbonlar, karbonil karbonlart ve imin

karbonlarmin kimyasal kayma degerleri farkli degerlerde gorilmektedir. Olefinik
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karbonlar 100-150 ppm degerleri arasinda rezonans olurken, karbonil ve imin
karbonlar1 olduk¢a genis bir bolgede 160-210 ppm deger araliginda rezonans
olmaktadir. ®C-NMR spektroskopisinde ayrica elektronik etkilerde onemli rol
oynamaktadir. Elektronik etkiler indiiktif, mezomerik ve sterik etki olarak U¢ grup
altinda degerlendirilir (Balc1, 2004b).

2. KAYNAK ARASTIRMASI

M. Mason ve arkadaslari, metilpiperazin, dimetilpiperazin ve trimetilpiperazin
tirevlerinin ' S. pneumoniae ya karsi antibakteriyel aktivitelerini mikrodilusyon
yontemine gore incelemis ve bilesiklerin test edilen bakteriye karsi aktif oldugunu

belirtmistir (Masson ve ark., 2008).

Chohan ve arkadaglari, bir ¢alusmasinda Schiff bazlar1 antibakteriyel,
antifungal, antitimor ve antikanser aktivitelerinden dolay1 ila¢ sanayinde 6nemli bir
yere sahiptir. Biyolojik aktif olan bu bilesiklerin komplekslesmesi sonucu bakteriostatik
ve karsinostatik 6zelliklerinin arttig1 gozlemmislerdir (Chohan ve ark., 2002).

Drinkard ve Chakravarty’ye gore polimerizasyon derecesi yaklasik bes olan bir
polimer Gretiminin mimkiin olabileeginin séylemislerdir. Daha 6nceki g¢alismalarda
ligandin berilyum kompleksi hazirlanirken daha sonraki yillarda ligandin ayni
polimerizasyon derecesine sahip bir bakir tiirevi izole edildi (Sekil 2.1.) (Deligondl,
2006).

Sekil 2.1.Azometin (Drinkard, ve ark., 1960)

Ali ve arkadaslari, calismalrinda ,Cu(ll) kompleksleri biyolojik aktivite
bakimindan olduk¢a Onemlidir ve anti-timor ve anti-viral ajanlar1 oldugunu
gozlemlemistir. Ozellikle Schiff baz ligandlarindan olusturulan bakir (1) kompleksleri,
biyolojik bakir sistemlerinin fiziksel ve kimyasal davranislarinin incelenmesinde 6nemli
model bilesikler olmuslardir (Ali ve ark., 2002a).
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Diaminlerin tepkimesiyle elde edilen Schiff bazlarmin tipta ve farmokolojide
cesitli amaglar igin kullanimi bilinmektedir (P. Pfeiffer ve ark., 1933). Metal selatlarinin
DNA sarmali ile etkilesiminden dolay1 teshis ve tedavide yeni modellerin tasariminda
kullanilmaktadir. Pt komplekslerinin anti-tumor aktivitesi Cu ve Gd komplekslerinin
tomografik incelemelerdeki pozitron-emisyon o6zelligi, Mn ve Ru komplekslerinin
suyun fotolizini katalizledigi, Fe komplekslerinin oksijenin elektrokimyasal
indirgenmesinde katalizér olarak kullanilmistir. Metal iyonlari ile segici ve ozel
reaksiyonlar vermesinden dolay1 iyon-segici membran elektrotlarin gelistirilmesi
calismalarinda da 6nemli bir yere sahiptir (Blower, 1995; Collinson ve Fenton, 1996;
Chena ve ark., 1999; Reichert ve ark., 1999; Ananyev ve ark., 2002; Kale, 2004;
Deligonil ve ark., 2006; Shakir ve ark., 2009).

Ligandlarin selatasyonuyla olusan metal kompleksleri ¢esitli hiicresel enzimlerin
aktivitesini azaltarak mikroorganizmanin metabolik isleyisini engeller, toksik etkisi
hlicre proteinlerinin yapisin1 degistirir ve normal hiicresel proseslerin bozulmasina
neden olur. Bakir komplekslerinin antibakteriyel aktivite gosterdigi, demir
komplekslerinin antitiimor o6zellige sahip oldugu bilinmektedir. Sitma, mantar ve
bocekler tizerinde biiyiik etkileri vardir (Jeong B.-G. ve ark., 1996; Reddy ve ark.,
2000).

Meghdadi ve arkadaslari, yeni bir simetrik olmayan tetradentat Schiff baz
ligandina sahip bir dizi kobalt (III) kompleksi, N, N'-bis (pirol-2-ilmetilen) -2-
aminobenzilamin, Hjpyrabza, 2-pirol karboksaldehid ve 2-aminobenzilamin
sentezlemeyi basarmiglardir. Bu komplekslerin genel formali trans-[Colll (L) (amin) 2]
x {L2 = pirazo ve amin = N-metilimidazol (N-Melm) (1), 3-metilpiridin (3-Mepy) (2),
4-metilpiridin (4-Mepy) (3), piridin (py) (4), X = BPh4 } olarak belgelemislerdir
(Meghdadi ve ark., 2011).

Sekil 2.2. Asimetrik Hapyrabza ligandinin sentezi.
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Scovill ve arkadaslari, O-hidroksi asetofenon veya salisilaldehit'ten tiretilen dort
disli Schiff Bazlarinin metal kompleksleri elde etmisler ve bu yapinin iginde iki tane
cis-oksijenin donor 6zelliklerini  kullanarak iki ve ¢ cekirdekli kompleksleri
sentezlemeyi basarmiglardir. Ayrica magnetik susseptibilite ve UV-vis yardimiyla
yapisini aydinlatmislardir (Scovill ve ark., 1982).

N.H. Al-Sha’alan ¢aligmasinda g¢esitli Schiff bazlar1 ve Cu(ll), Fe(lll), Co(ll)
gecis metali kompleksleri sentezlemis ve sentezlenen bilesiklerin Gram pozitif ve Gram
negatif bakterilere karsi antibakteriyel aktiviteleri hakkinda arastirma yapmislardir.
Komplekslerin daha aktif oldugunu belirtmistir (Erdanay, 2013).

Mohamed ve El-Wahab, salisiliden-2-aminobenzimidazol (SABI) ile Fe (I11),
Co (1), Ni (I1), Cu (11), Zn (11) ve Cd (1) 'nin yeni metal kompleksleri sentezlenmis ve
fizikokimyasal Ozellikleri arastirmislardir. Yapilarin sadece esgiidiimlii ve / veya
kristallesen suyun degil ayn1 zamanda ligandin komplekslerden ayrigsmasinin ardisik
kiitle kaybini yorumlamak igin gerekli oldugunu gostermislerdir (Mohamed ve El-
Wahab, 2003).

()

Sekil 2.3. SABI metal komplekslerinin yapisal formiilii
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Patil ve arkadaslari, siibstitlie edilmis Schiff bazlarinin ML - 2H>0 tipi Co (11),
Ni (I1) ve Cu (Il) komplekslerinin yeni bir serisi Tiosemikarbazidler ve 8-asetil-7-
hidroksi-4-metilkumarin sentezlenmislerdir ve spektroskopik c¢alismalarla karakterize
edilmistir. Cevrimsel voltametrik calismalar, Cu (II) ve Ni (II) Kompleksleri tek
elektron aktarimi yari-tersinir niteliktedir. Schiff-baz 1 ve onun metal kompleksleri,

tizerinde DNA ayrilma aktivitesi sergilemislerdir (Patil ve ark., 2011b).

>

Sekil 2.4. Schiff bazlarinin sentezi.

Bazi Schiff bazli bor bilesiklerinde olan. Organobor(l11) kompleksleri erkek
farelerin Greme sistemleri Uzerinde ve diger bazi fiziksel parametrelerine 6rnegin kan,
kolestrol gibi anatomik ozelliklerine etki ettigi gdzlemlenmistir (Celik ve ark., 2002;
Yumatov ve ark., 2003; Singh ve K., 2006).

Thaker ve arkadaslari, Schiff Bazi komplekslerinin sentezini, template etkiden
faydalanarak karisik ligand kompleksleri iginde etilen diamin veya propilendiamin’in
koordinasyonuyla elde etmislerdir. Pn veya En ile 2-hidroksi-l-naftaldehit'e katilmasi ile
Schiff Bazi formunda dort disli ligand elde etmeyi basarmislardir.Sentezlenen
bilesiklerin yapis1 X-Ray, UV-vis, IR, elementel analiz ile tayin edilmistir (Thaker ve
ark., 1986).
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Sekil 2.5. Etilendiamin (m:2) ve propilendiamin (m:3) ile sentezlenen dort disli Ligand

E. Keskioglu ve ark., diamin bilesikleri 1,4-bis(3-aminopropil)piperazin ve 1,8-
diamino-p-metan’dan sentezlenen Schiff bazlar1 ve Cr(Ill), Fe(Ill), Co(III)
komplekslerinin ¢esitli mikroorganizmalara kars1 aktivitelerini incelemis, komplekslerin
ligandlara gore genellikle daha aktif oldugu sonucuna varmistir (Nawar ve Hosny,
1999; Ryckebusch ve ark., 2003; A., 2005).

Gaber ve Issa , Fe-Schiff Bazi selatlarindan oksijenin katodik indirgenmesinde
katalizr olarak yararlanmislardir. Yapilan arastirmada 2-hidroksi-naftaldehit ve bazi
aromatik diaminlerden tiiretilen Schiff Bazlari ile Ti(IV) ve Zr(IV) komplekslerini
sentezleyerek karakterizasyonunu meydana getirmislerdir. Tiyofen halka yapisi igeren
metal selatlarinin antibakteriyel ve antitlimor etkinligi, antibioizosterik iliskisi ve
terapetik ajan olarak kullanildig: bilinmektedir (Karaca, 2010).

P. Daniel ve arkadaslari, tiyofen tiirevlerinin metal selatasyonu ile antibakteriyel
aktivitelerinin arttigin1 belirlemistir. Komplekslerin patojen bakterilere (Staphylococcus
aureus ve Alphahaemolytic Streptococci) karsi yiiksek aktiviteye sahip olmasi
selatasyon teorisi ile agiklanmistir (Daniel ve ark., 2008).

Piperazin ¢Ozlinmeyen iirik asiti ¢Oziiniir iirata doniistiirdiigli i¢in tipta ilag
olarak kullanilmaktadir. Icerdigi heterosiklik gruba gore fenil piperazinler, difenilmetil
piperazinler, benzil piperazinler, pridinil piperazinler, primidil piperazinler olarak
adlandirilirlar. Piperazin tiirevi igeren bazi ilaglarin agik yapist ve tedavide kullanim
yerleri sOyledir:

Antidepresan : Piberalin, Buspiron, Befuralin, Tandospiron vh.(Ozsen, 2010)
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Sekil 2.6. Antidepresanlar
2. Antihistaminik: Buklizin, Siklizin, Setirizin, Meklizin vb.(Ozsen, 2010)

s

Sekil 2.7. Antidepresanlar

Uriner: Sildenafil, Vardenafil vb.(Ozsen, 2010)

.
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Sekil 2.8. Urinerler

2. Sakinlestiri: Parametoksifenilpiperazin, Paraklorofenilpiperazin, Benzilpiperazin,

Dibenzilpiperazin vb.(Ozsen, 2010).

L

Sekil 2.9. Sakinlestiriler

3. Antianginals: Ranolazin, Trimetazidin(Ozsen, 2010)

$
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Sekil 2.10. Antianginalsler

G.G. Mohamed ve arkadaslari, tiyofen-2-karboksaldehit ve primer aminin
katilma tepkimesiyle Schiff bazi ve Fe(Ill), Co(II), Ni(II), UOz(Il), Cu(ll), Zn(II)
komplekslerini sentezlemistir. Bu bilesiklerin ¢esitli bakterilere; Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus pyogones ve fungi (Candida) ye karsi
biyolojik aktivitelerini incelemistir (Mohamed ve ark., 2005).

Ali Hossein ve arkadaslari, tetradentat simetrik olmayan N.O> Schiff baz
ligandlar1 ile yeni uranil kompleksleri sentezlemislerdir. Uranil kompleksleri DMF
cozilictisii ile esgiidiimliir. Sentezlenen bilesiklerin yapisi IR, UV-vis, NMR ve

elemental analiz yontemlerle aydinlatilmistir (Kianfar ve Dostani, 2011).

Sekil 2.11. Uranil komplekslerinin yapisi

Mikuraya ve arkadasari, U-alkokso-U-pirazol koprulli (Sekil 2.12) de gorulen
1,3- bissalisildeamino-2-propanol, 1,4- Bissalisildeamino ve 1,3- Bissalisildeamino-3-
pentanal ile Ni(ll) komplekslerini sentezlenip karakterizasyonu gergeklestirmislerdir.
Bu formun yapisal analizi, zincir uzunluklari ve molekiil diizlemleri arasindaki mesafe

X-Ray metodu ile tayin edilmistir (Karaca, 2010).
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Sekil 2.12. 1,3-bis(salisildeamino)-2-propanol

Zihsen ve arkadagslari, yeni Schiff Baz1 komplekslerinin iki serisinin antifungal
aktivite karakterizasyonlarmi yapmislardir. Sonuglar ligandin amid azot atomu
uzerinden merkez metal atomu ile koordine oldugunu belgelemislerdir imino azot,
fenolik oksijen ve karboksil oksijeni dort disli kompleks (Sekil 2.13) gorulmektedir.
Komplekslerin bazilarinin Cryptcoccus neoformans ve Candida albicanlara karsi

kuvvetli inhibitor etki olarak kullanilabilecegini gostermistir (Korkmaz, 2017).

//O //O
H\ /CHZ—C\: H\ /CHz_C\:
= /NH—THZ = \ /NH—(':HZ
0—M—0—C 0—M—0—¢C
\o \o
OCHj HO

Sekil 2.13. Antifungal 6zelligi olan Schiff Bazlar

Serin ve arkadaslari, Schiff Bazlariin Cu(ll) komplekslerinin sentezini yaparak
yapisini aydinlatmiglardir. Ligand molekiilleri (Sekil 2.14)’de goriligi gibi mumkin
olan dort koordinasyon sitesinden daha fazla koordinasyona sahiptirler. Karbonil
grubunun oksijen atomu, azometin grubunun azot atomu, iki hidroksil grubunun oksijen

atomu ve iki tane halkadaki azot atomlaridir yapida goriiliir (Erdanay, 2013).

HsC
CH,
N
BAWAE G
N 3
CH N
/_ Ph CH _CHs
R o} \ N
N I
OH N
OH CH,
o}

Sekil 2.14. Sentezlenen Schiff bazi ligandi
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Serin ve arkadaglari, 1,5-Diaminonaftalinden tiiretilen dort disli Schiff Bazi
ligandlar1 ile Co(Il), Cu(Il), Ni(Il) (Sekil 2.15.) °‘de gorildigi gibi bintkleer
kompleksleri elde etmislerdir. Ayrica yapilarini elementel analiz, termal analiz (TG,

DTA), IR, UV-vis. iletkenlik l¢iimii yontemleri ile aydinlatmislardir (Unli, 2007).

RE N i
Q\/ O A

A O
REN \ o
0 [
CH=N
7 N

Sekil 2.15. 1,5-Diaminonaftalinden tiiretilen dort disli Schiff bazi ligandlari ile biniikleer metal
kompleksleri

Serin ve arkadaslari, 3,5-di(tert-butyl)-4-hidroksianilinin 4-hidroksisalisilaldehit
ve o-vanillin ile yeni Schiff Bazi ligandlar1 ve metal komplekslerini sentezlemislerdir.
Bilesiklerin termal, *C, *H NMR ve infrared gibi ¢esitli spektroskopik yontemlerle
yapilar1 aydmlatilmistir (Sekil 2.16) (Erdanay, 2013).

C(CHa)3
Q CH=N OH
R
OH C(CHgy)3

Sekil 2.16. Fenolik Schiff bazi ligandlar

Serin ve arkadaslar1, N-Pridin-2-hidroksi-3-metoksi-5-amino benzilamin ile 5-
bromo salisilaldehit 4-hidroksi salisilaldehit ve 3-hidroksi salisilaldehitten ¢ yeni
Schiff Bazi sentezleyerek metal komplekslerini yapmislardir. Ligandlarin ve
komplekslerin antimikrobiyal aktivitelerini Bacillus subtilus-IMG22 (bacteria),
Micrococcus luteus LA 136 (yeast) ve Candida albicans CCM 314 (yeast) bakterilerine
kars1 test etmislerdir (Sekil 2.17)(Ozelcanat, 2008b).
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Sekil 2.17. Fenolik Schiff baz1 ligandlar1

Cohahan ve arkadaslari, tiyofen-2-karboksaldehit ve furan-2-karboksaldehitin
cok disli Schiff bazlarin1 ve gegis metali komplekslerini sentezlemistir. Bilesiklerin
antibakteriyel ve antifungal aktivite sonuglar1 komplekslerin Schiff bazlarindan daha
aktif oldugunu gostermistir. Cu(Il) ve Ni(II) komplekslerinin Artemia salina ya karsi
sitotoksik etkisi belirtilmistir (Chohan ve ark., 2006).

Chen A ve arkadaglari, tarafindan pridoksal(vitamin B6) ve aminoguanidinin
reaksiyonundan elde edilen Schiff bazinin (5-Hidroksimetil-4-(N-(diaminometilen)-
hidrazonometil)-2-metil-pirirdin-3-ol),antidiabetik etkisinin aminoguanidinden daha
fazla oldugunu ayrica yine seker hastast (diabetik) faealer iizerinde yapilan
caligmalarda bu Schiff bazinin bobrek bozuklugunu o6nleyici antioksidant etkisinin

oldugunu tespit etmislerdir(Baran, 2009).
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Sekill 2.18. 5-Hidroksimetil-4-(N-(diaminometilen)-hidrazonometil)-2-metil-piridin-3-ol

Panneerselvam P. Ve arkadaslari, 4-(4-aminofenil)morfolin tiirevi olan bazi
Schiff bazlarinin 6zellikle Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Bacillus
cereus, Micrococcus luteus, Escherichia coli bakterilerine karsi ¢ok iyi derecede
antimikrobiyal ve Candida albicans, Aspergillus niger mantarlarina karsi orta derecede

antifungal 6zellikleri oldugunu tespit etmislerdir (Panneerselvam ve ark., 2005).

OO
__/

Sekil 2.19. R= fenil, 2-klorofenil, 3-nitrofenil, 2-hidroksifenil, 4-hidroksifenil, 4-metoksifenil, 4-hidroksi-
3-metoksi fenil, 3,4 dimetoksifenil, 3,4,5- trimetoksifenil, stiren ,furan

Kicukguzel ve arkadaslari, benzilidin -( 4- (5- benzilsulfanil-4H- (1,2,4) triazol
— 3 - il)- fenil)-amin tdrevlerinin antibakteriyel , antikonvulsan ve antitliberkilotik
ozellikleri oldugunu ve incelenen yapilarin bir ¢cogunun sinir sistemi iizerinde zararl

etkilerinin olmadigini belgelemislerdir (Kuglkgizel ve ark., 2004).

N—N

B
AT XN R, R, R,
R1: CH3, CHzCH=CH2, CeHs, C5H11, C6H4CH3 )
R2: Cl,H;
R3: CI,H,NO2;

Ar: Ce¢HsCly, CeHaF,CsH4OH,5-nitrofuril

Sekil 2.20. Benzilidin-( 4- (5- benzilsulfanil-4H- (1,2,4) triazol — 3 - il)- fenil) — amin

Holla BS. ve ¢alisma arkadaslari, asagida verilen 1,2,4 triazol tiirevlerinden elde

edilmis baz1 Schiff bazlarinin kanser onleyici etkileri oldugunu bildirmislerdir.
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N o) N/_\N—CH
SN SN

N—N N—N

PN xx

R T S 5

R=H,CHj3,C,Hs,C3H7, 2-CICsH4-OCH> , 2,4-Cl,CsHs-OCH,,4-Cl,3-CH3CeH3-OCH>

Sekil 2.21. Schiff bazi

Lantanit komplekslerinin antibakteriyel 6zellikleriyle ilgili olarak Z.H.Abd El
Wahab ve caligma arkadaglar1 bis salisitiyosemikarbazid Schiff bazi ile hazirladiklari
Co(I1), UO2(VI) ve Ce(Ill) komplekslerinin antibakteriyel 6zelliklerini incelemisler ve
Septarine ve Cefoboid isimli antibiyotiklerin etkinlikleriyle karsilastirmislardir. Ligand
ve komplekslerin karsilagtirilan antibiyotiklerden daha iyi antibakteriyel Ozellikte
oldugunu gostermiglerdir. Ce(Ill) kompleksinin S.aureus bakterisine karsi liganddan
daha etkin oldugunu ancak B.Subtilis, P.Aeruguinosa, ve E.Coli bakterilerine karsi

liganddan daha az etkin oldugu tespit edilmistir (Abd EI-Wahab ve El-Sarrag, 2004).

L

I
/
=—X

/

- 12Xy
M= Co*2, X=Cl, Y=H,0, Z=X'=Y'= -

M= Ce*3, X=Y=NO3;, Z=X=H,0, Y= -

M=UO0,"8, X=Y=X'=H,0, Z= -, Y'= NO3

Sekil 2.22. Antibakteriyel Ozellikleri incelenen bazi bis salisiitiyosemikarbazid Schiff bazi metal
kompleksleri

Prabhakaran R ve arkadaglari, tarafindan asagidaki Ru kompleksleri
sentezlenmis ve bu komplekslerin E.Coli, S.Aureous, Salmonella typhi, A.hydrophilia,
V. cholorea, P. aeruginosa bakterilerine kars1 antibakteriyel ozellikleri incelenmistir.
Sonug olarak biitiin komplekslerin liganddan (Schiff bazi) daha fazla aktif olduklar1 ve

Ozellikle 2 ve 3 nolu komplekslerin E.coli ve S.aureus bakterilerine; 1 ve 4 nolu



62

komplekslerinde A.hydrophilia bakterisine karsi hayli yiiksek antibakteriyel etkiye
sahip oldugu tespit edilmistir (Prabhakaran ve ark., 2004).

Bazi gecis metallerinin niikleolitik aktivitelere sahip olduklar1 bilinmektedir. Bu
redoks aktif bilesikler, fizyolojik pH ve sicaklikta DNA molekiillerinin fosfodiester
iskeletini kirmaktadirlar (Sigman ve ark., 1979; Allan ve ark., 1992).

Jianhua ve arkadaslari, yiiriittiikkleri calisma sonunda Schiff bazlarinin metal
igerikli bilesiklerinin 6nemli 6l¢iide antiviral etkisinin oldugunu gérmiislerdir. Ayrica
bu bilesiklerin serbest Schiff bazlarina gore daha yiiksek aktivite 6zelligine sahip
olduklarini agiklanmistir (Vijayalakshmi ve ark., 2002)).

Parekh ve arkadaslari, Schiff bazlarmin antimikrobiyal aktiviteleri (zerinde
yaptiklar1 bir arastirmada, farkli ¢oziiciilerde ¢oziilmiis belirli potansiyel patojenler
Uzerinde etkili 4-aminobenzoic acid tiirevi Schiff bazlarinin (4-[(2-chlorobenzy-
lidene)amino] benzoic acid (JP1), 4- [(furan-2-ylmethylene)amino] benzoic acid (JP2),
4-[(3-phenylallylidene)amino]benzoic acid (JP3), 4[(2-hydroxybenzylidene) amino]
benzoic acid (JP4), 4-[(4-hydroxy-3- methoxybenzylidene)amino]benzoicacid (JP5) ve
4-[(3-nitrobenzylidene) amino]benzoic acid (JP6)), Uzerindeki etkilerini tespit
etmiglerdir.. Cozlclu olarak 1,4-dioxane ve DMSO kullanmiglardir. 1,4-dioksanda
¢oziilmiis Schiff bazlart DMSO’da da ¢oziildiigiinii tespit etmiserdir (Parekh ve ark.,
2005).

Tong ve arkadaslari, o-fenilendiaminin salisilaldehit, 3,5-di-tert-batil-2-
hidroksibenzaldehit ve 5-nitro-2-hidroksibenzaldehitle etkilesmesi ile yeni Schiff Bazi
senteslemislerdir. Salophen Mn(l11) kompleksleriyle desteklenen gl gitosan kolay bir
yolla hazirlanmis ve FT-IR ve XPS ile yapisi aydinlatilmistir. Bu maddelerin ¢0zUcu
veya indirgenme etmenlerinin olmamasi durumunda, alilik siloheksen oksidasyonu ile
oksijeni katalize edebilme yetenekleri tizerinde galisma yapmislardir. Salophen Mn(l11)

komplekslerinden daha iyi katalizor aktivitelere sahiptir (Sekil 2.23.) (Karaca, 2010).
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CHO N N—
Etanol, reflux
Q + OH — xRt OH HO R
H,N NH, R’ 2

R’ R

aR'=H R’=H
b:Rl :N02 R2 =H
c:R;=t-Bu R, =t-Bu

Mn(OAC),.4H,0 —

— — N N—

air N
Mn
/
R 0 \o R
R’ R’

2aR'=H R’ =H

1 2
2b:R' =NO, R®=H
Zc:Rl =t -Bu R2 =t -Bu

Sekil 2.23. o-fenilendiaminin salisilaldehit, 3,5-di-tert-butil-2 hidroksibenzaldehit ve 5-nitro-2
hidroksibenzaldehitle etkilesmesi ile yeni Schiff bazi ve katalizor etkisi

Silva ve arkadaslari, 2-hidroksibenzaldehit, 3-metoksi-2- Hidroksibenzaldehitin
ayr1 ayr1 etilendiamin ve propilendiaminle reaksiyona girmesi sonucunda olusan Schiff
Bazimmi elde etmeyi basarmiglardir. Stiren oksidasyonu, homojen ortamda katalizor
olarak manganez (III) salen kompleksleri kullanilarak incelenmis ve oksijen kaynagi
olarak tert-butilhidroperoksit kullanilarak da NaX ve NaY zeolitleri igine

kapsiillenmistir (Sekil 2.24)(Ozelcanat, 2008b).
F\)l

RZ R2 -
R, =CH, -CH, ; R, = OCH5 ; X =CH3;COO : [Mn(3 -MeOsalen)]

R; =CH, -CH, -CH, ; R, = H; X =CH3COO : [Mn(salen)]

Sekil 2.24. 2-Hidroksibenzaldehit, 3-metoksi-2- Hidroksibenzaldehitin ayr1 ayr1 etilendiamin ve
propilendiaminle etkilesmesi ile olusan Schiff bazi
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Kendircioglu, bu ¢alismada salisilaldehit ve parafenilendiamin, etilendiamin ve
ortofenilendiamin tiirevlerinden sentezlenen yeni tiir Schiff bazi bilesiklerini oksidatif
polikondensasyon reaksiyonu ile polimerlestirebilmistir(Kendircioglu, 2008).

Demetgul ve arkadaslari, 4-aminobenzilamin ile salisilaldehit turevlerinin
kondenzasyondan elde ettikleri ii¢ farkli Schiff Bazi ligandini analitik ve spektroskopik
yontemlerle yapilarin1 yadinlatmislardir. Sentezlenen ligandlarin Ni(II), Cu(IT) ve Co(II)
komplekslerini sentezledikleri ve AAS, FT-IR, UV-vis. Magnetik duyarlilik ve molar
iletkenlik yontemleri ile yapilart tayin edilmistir. Bu komplekslerin bazi mantar ve

bakterilere kars1 biyolojik etkinliklerinin de incelenmistir (Sekil 2.25.)(Karaca, 2010).

A
@QUQ}

M=Ni(Il), Cu(Il) ve Co(ll) H,L:: R=H and R'=H
H,Ly: R=OCH3 and Rl=H
H,Ls: R=H and R'=0OH

Sekil 2.25. 4-aminobenzilamin ile salisilaldehit tirevlerinin kondenzasyon
2.1.Calismanin Amaci

Bu c¢alismanin amaci, o6zellikle organik, anorganik, analitik ve biyokimyada
biiylik 6neme sahip olan, gida maddeleri, tekstil boyalari, pigmentler, ilag sanayisi,
kozmetik endusturisi gibi bircok alanda yaygin olarak kullanilmaktadir, yapilarinda
bulunan gruplardan dolay1 bunlardan elde edilen metal kompleksleri renkli maddeler
olmaktadir, bu da bu maddelerin boya endiistrisinde &zellikle tekstil boyaciliginda
pigment olarak kullanilmakta, antibakteriyal, antimalarial, antiviral, antifungal, vb
olmak iizere ¢ok genis biyolojik ve anotomik agidan birgok aktiviteye sahip olduklarini
gérmek mimkindur. Schiff bazi tiirevlerinde bulunan imin ve azometin gruplarinin

varlig1 bu bilesiklerin genis alanda aktivite gostermesi gibi nedenlerden dolayr her
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gecen giin iizerinde daha cok calisilan asimetrik Schiff bazlarinin 6zelliklerini
aragtirmak ve yeni asimetrik Schiff baz tiirevleri sentezlemektir.

Bu amacla, bu ¢alismada, 1,2-fenilendiamin, 2,5-dihidroksibenzaldehit 3-
hidroksibenzaldehit ve 1-pirenkarboksialdehit kondenzasyon reaksiyonu sonucu L1 ve
L. ligandlar sentezlendi. Ligandlarin yapilar1 analitik ve spektroskopik yontemlerle
aydinlatildi. Schiff bazlarmm Ni*2,Cu*?, Pb*2 ve Zn*? ile gecis metal kompleksleri
sentezlendi. Schiff baz1 ligandlar ve bunlarin metal kompleksleri, FT-IR, *H-NMR, 3C-
NMR, UV-Vis, elementel analiz, anti-kanserojen ve floresans ¢alismalar1 kullanilarak
yapist aydinlatildi ve karakterize edildi.

Elde edilen sonuglarda deneysel ve teorik sonuglarin birbirleriyle uyum iginde

olduklar1 bulundu.

3. MATERYAL VE YONTEM

» Cozucii Olarak Kullanilan Kimyasallar;

e FEtanol: Merck firmasindan temin edilmistir.

e Metanol: Merck firmasindan temin edilmistir.

e Hexane: Merck firmasindan temin edilmistir..

e DMSO: Merck firmasindan temin edilmistir.

e Dietileter: Merck firmasindan temin edilmistir.

e Diklorometan: Merck firmasindan temin edilmistir.
e Toluen: Merck firmasindan temin edilmistir.

e Kloroform: Merck firmasindan temin edilmistir.

e Asetonitrile: Merck firmasidan temin edilmistir.

e Destile Su

» Schiff Bazlarinin Sentezi i¢in Kullamilan Kimyasallar;

e 1,2-fenilendiamin

e 2,5-dihidroksi-benzaldehit
e 1-Pirenkarboksialdehit

o 3-hidroksibenzaldehit
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» Schiff Bazlarinin Metal Komplekslerinin Sentezi i¢cin Kullanilan

Kimyasallar;

1,2-fenilendiamin: Merck firmasindan temin edilmistir.
2,5-dihidroksi-benzaldehit: Sigma-Aldrich firmasindan temin edilmistir.
1-Pirenkarboksialdehit : Sigma-Aldrich firmasindan temin edilmistir.
3-hidroksibenzaldehit: Sigma-Aldrich firmasindan temin edilmistir.

Ni(AcO)2-H20, komplekslerin  sentezinde kullanilmistir.  Merck

firmasindan temin edilmistir.

Cu(Ac0)2:H20  komplekslerin  sentezinde  kullanilmistir.  Merck

firmasindan temin edilmistir.

Zn(AcO)2-H20, komplekslerin sentezinde kullanilmistir. Merck

firmasindan temin edilmistir.

Pb(AcO)2-H,O komplekslerin  sentezinde kullanilmistir.  Merck

firmasindan temin edilmistir.

3.1. Kullanilan Cihazlar

<

Isiticili Magnetik Karigtirici: Stuart marka cihaz.

Vakumlu Etiv: JSR Vacuum Oven JSV0-30T marka cihaz.
IR-Spektrofotometresi: PERKIN ELMER 1600 SERIES FTIR, Sel¢uk
Universitesi Fen Fakiiltesi Kimya Boliimii-KONYA.

'H-NMR  Spektrometresi: Varian, 400 M spektrometer, Selcuk
Universitesi Fen Fakultesi Kimya Bolimi-KONYA.

Elementel Analiz: inoénii Universitesi Fen Fakiltesi Kimya Bolumi-
MALATYA.

pH metre: Jenway 3010 pH meter markali cihaz

Erime Noktas1 Tayin Cihazi: OptiMelt Automated Melting Point System
marka cihaz

Manyetik Siseptibilite Sheerwood Scientific MX1 Gouy Magnetic
Sussebtibility

Evaporator : Heidolph, Hei-VAP Advantage markali cihaz
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v' Analitik terazi: A&D Selcuk Universitesi Fen Fakiiltesi Kimya Bolumii-
KONYA.

v Ultrasonik Banyo : Kudos marka cihaz

3.2. Metod

3.2.1. Schiff Bazlarinin Sentezi

3.2.1.1. L1 Maddesinin Sentezi

Bu madde literatiirlerde belirtilen metotlara dayamilarak sentezlendi (Ozelcanat,
2008a; Karaca, 2010; Erdenay, 2013; Korkmaz, 2017)

1.0814 gr (0.01 mol) 1,2-fenilendiamin 40 ml etil alkolde ¢oziildii. Uzerine -5
°C’ de, 1.38 gr (0.01 mol) 2,5-dihidroksi-benzaldehit’in 40 ml etilalkoldeki cozeltisi
damla damla ilave edildi. Karisim 5 °C’ de 4-5 saat karistirildiktan sonra olusan ¢okelek
stiztldl, etanol ile birkag defa yikanarak 65 °C vakumlu etiivde kurutuldu ve yapisi

aydinlatildi.

O

Sekil 3.2.1. L1 ligant:

Ozellikleri: Hardal saris1 renkli olan iiriiniin erime noktasi:: 185°C ve % 60
verimle sentez gergeklestirilmistir. L1 bilesigi etanol, metanol icerisinde az, DMSO,
kloroform ve aseton da iyi ¢oziinmekte suda ¢oziinmemektedir. Molekiil agirligr 228.0

g/mol’dr.
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Bulgular:

Elementel Analiz :

Hesaplanan (Bulunan) (%) : C: 68.4 (67.9) ; H: 5.3 (5.2) ; N: 12.3 (12.7)

IR (KBr, cm™) : 2250 ; 3350 ; 1604 ; 1572 ; 1234

IH NMR (400 MHz, DMSO-ds) ppm: 11.99 (s, 1H, OH), 9.10 (s, 1H, OH), 8.71 (s,
1H, CH=N), 7.12 — 6.93 (m, H, ArH ), 6.88 — 6.70 (m, 3H, ArH), 6.64 — 6.54 (m, 1H,
ArH).

13C NMR (100 MHz, DMSO-ds) ppm: 160.87, 150.02, 143.02, 134.88, 128.15,
120.96, 118.70, 117.92, 117.46, 117.20, 117.00, 115.66, 115.15

3.2.1.2. L1' Maddesinin Sentezi

Bu madde literatiirlerde belirtilen metotlara dayanilarak sentezlendi(Ozelcanat,
2008b; Erdanay, 2013; Korkmaz, 2017).

0.506 gr (0.01 mol) L1 maddesi alinarak 20 mL etil alkol ilave edilerek magnetik
karistiricida karistirilarak ¢oziildii. Uzerine 0.506 gr (0.01 mol) 1-prenkarboksialdehit’in
20 ml etil alkol deki ¢Ozeltisi yavas yavas ilave edildi. Karisim 150 °C” de geri sogutucu
altinda 12 saat karistirildiktan sonra ¢okelek siiziildii ve birkag defa etanol ile yikandi.

Uriin 65 °C vakumlu etiivde kurutuldu ve yapis aydimlatildi.

0

Sekil 3.2.2. L1 ligant:

Ozellikleri: Hardal saris1 renkli olan iiriiniin erime noktasi: 298°C ve % 50

verimle sentez gerceklestirilmistir. L1" bilesigi etanol, metanol icerisinde az, DMSO,
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kloroform ve aseton da iyi ¢ozlinmekte suda ¢oziinmemektedir. Molekiil agirligi 440.0
g/mol’dr.

Bulgular:

Elementel Analiz :

Hesaplanan (Bulunan) (%) : C: 81.8 (82.2) ; H: 4.5 (4.6) ; N: 6.4 (6.6)

IR (KBr,cm™) : -; 1675 ; 1586 ; 1199

'H NMR (400 MHz, DMSO-ds) ppm : 13.13 (s, 1H, OH), 12.38 (s, 1H, OH), 10.81 (s,
1H, CH=N), 9.43 (d, J = 9.45 Hz, 1H, ArH), 9.14 (s, 1H, CH=N), 8.61 — 8.09 (m, 8H,
ArH), 7.83 (d, J = 6.9 Hz, 1H, ArH), 7.70 — 7.54 (m, 2H, ArH), 7.43 — 7.40 (m, 1H,
ArH), 7.33 - 7.19 (m, 2H, ArH), 6.83 (d, J = 2.6 Hz, 1H, ArH).

13C NMR (100 MHz, DMSO-dg) ppm: 194.37, 152.13, 152.11, 151.28, 150.07,
132.03, 131.46, 131.31, 131.20, 131.11, 130.71, 129.10, 128.98, 128.93, 127.76,
127.73, 127.43, 127.39, 127.16, 126.39, 126.06, 125.38, 125.33, 124.90, 124.71,
124.09, 119.88, 118.13, 112.92, 112.13

3.2.2.1 L2 Maddesinin Sentezi

Bu madde literatiirlerde belirtilen metotlara dayanilarak sentezlendi (Ozelcanat,
2008a; Karaca, 2010; Erdenay, 2013; Korkmaz, 2017).

1.081 gr (0.01 mol) 1,2-fenilendiamin 40 ml etil alkolde ¢oziildi. Uzerine -5
°C’ de, 1.21 gr (0.01 mol) 3-hidroksibenzaldehit’in 40 ml etilalkoldeki ¢ozeltisi damla
damla ilave edildi. Karisim -5 °C’ de 4-5 saat karnistirildiktan sonra olusan c¢okelek
stiziildii, etanol ile birkag defa yikanarak 65 °C vakumlu etiivde kurutuldu ve yapisi

aydinlatildi.

C

Sekil 3.2.3. L2 ligant1
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Ozellikleri: Agik sar1 renkli olan iiriiniin erime noktas:: 248 °C ve % 87
verimle sentez gergeklestirilmistir. L2 bilesigi etanol, metanol icerisinde az, DMSO,
kloroform ve aseton da iyi ¢oOziinmekte suda g¢oziinmemektedir. Molekiil agirlig

212.28.0 g/mol’ddr.

Bulgular:

Elementel Analiz :

Hesaplanan (Bulunan) (%) : C: 73.6 (73.2) ; H: 5.7 (5.5) ; N: 13.2 (13.4)

IR (KBr, cm™) : 3266,3054 ; 1610 ; 1584 ;1215

IH NMR (400 MHz, DMSO- dg) ppm : 13.20 (s, 1H, OH), 10.17 (s, 1H, CH=N), 8.00
—7.80 (m, 4H, ArH), 7.66 (t, J = 7.9 Hz, 1H, ArH), 7.51 (s, 2H, ArH), 7.22 (d, J = 8.1
Hz, 1H, ArH).

6.2.2.2.L2" Maddesinin Sentezi

Bu madde literaturlerde belirtilen metotlara dayanilarak sentezlendi (Ozelcanat,
2008a; Karaca, 2010; Erdenay, 2013; Korkmaz, 2017).

0.2513 g (0.0108 mol) L2 maddesi alinarak 20 mL etil alko ilave edilerek
magnetik karstiricida karistirilarak  ¢ozildi. Uzerine 0.2283 g (0.0108 mol) 1-
prenkarboksialdehit’in 20 ml etil alkol deki ¢ozeltisi yavas yavas ilave edildi. Karigim
150 °C’ de geri sogutucu altinda 12 saat karistirildiktan sonra ¢okelek siiziildii ve birkag

defa etanol ile yikand1. Uriin 65 °C vakumlu etiivde kurutuldu ve yapis1 aydinlatildi.

0

Sekil 3.2.4. L2 liganti

Ozellikleri: Acik sar1 renkli olan iiriiniin erime noktas:: 118 °C ve %72

verimle sentez gerceklestirilmistir. L2" bilesigi etanol, metanol icerisinde az, DMSO,
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kloroform ve aseton da iyi ¢ozlinmekte suda ¢Oziinmemektedir. Molekiil agirligi 424.0

g/mol’dr.

Bulgular:

Elementel Analiz :

Hesaplanan (Bulunan) (%) : C: 85.0 (84.4) ; H: 4.7 (4.7) ; N: 6.6 (6.5)

IR (KBr, cm) : 1672, 1584, 1225

'H NMR (400 MHz, DMSO-ds) ppm : 12.77 (s, 1H, OH), 10.73 (s, 1H, CH=N), 9.72
(s, 1H, CH=N), 9.30 (d, J = 9.4 Hz, 1H, ArH), 8.50 (d, J = 8.0 Hz, 1H, ArH), 8.41 —
8.28 (m, 6H, ArH), 8.19 (d, J = 8.9 Hz, 1H, ArH), 8.11 (t, J = 7.7 Hz, 1H, ArH), 7.59 —
7.39 (m, 3H, ArH), 7.26 (t, J = 8.0 Hz, 1H, ArH), 7.12 (m, 2H, ArH), 6.86 — 6.77 (m,
1H, ArH).

3.3. Schiff Bazlarinin Metal Komplekslerinin Sentezi

3.3.1. L1’ Maddesinin Cu(ll), Ni(l1), Zn(11) ve Pb(I1) Metal Komplekslerinin

Sentezi

Bu madde literatiirlerde belirtilen metotlara dayanilarak sentezlendi (Ozelcanat,
2008a; Karaca, 2010; Erdenay, 2013; Korkmaz, 2017).

0.25g (0.00057 mmol) Li" ligandi 1000 mL’lik balonda 200 ml etil alkolde
1sitilarak ¢oziildii. Uzerine (0.00057) mol metal tuzunun [0.45 g Cu(AcO)2-H20; 0.56 g
Ni(AcO)2-H20; 0.50 gr Zn(AcO)2:H20; 0.63 gr Pb(AcO)2-H20] 20 mL sudaki
cozeltileri ayr1 ayri ilave edilerek karisimin pH’1 5.5-6.0 ya ayarlandi. Karigim manyetik
karistiricida 2-3 saat karistirildiktan sonra sicak su banyosunda olgunlagsmaya birakildi.
Olusan ¢okelek stiziildii, saf su ile birkag defa yikandi ve 65 °C vakumlu etlivde

kurutuldu. Elde edilen metal komplekslerinin bozunma noktasi 300 °C (izeridir.

3.3.2. L2’ Maddesinin Cu(l1), Ni(l1), Zn(11) ve Pb(I1) Metal Komplekslerinin
Sentezi
Bu maddeler literatiirlerde belirtilen metotlara dayanilarak sentezlendi

(Ozelcanat, 2008a; Karaca, 2010; Erdenay, 2013; Korkmaz, 2017).
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0.25g (0.00057 mmol) L2" ligandi 1000 ml’lik balonda 200 mL etil alkolde
1sitilarak ¢oziildii. Uzerine (0.00058) mol metal tuzunun [0.45 g Cu(AcO)2-H20; 0.56 g
Ni(AcO)2-H20; 0.50 gr Zn(AcO)2-H20; 0.63 gr Pb(AcO)2-H20] 20 mL sudaki
cozeltileri ayr1 ayn ilave edildi ve karisimin pH’1 5.5-6.0 ya ayarlandi. Karisim
manyetik karistiricida 2-3 saat karigtirildiktan sonra sicak su banyosunda olgunlagsmaya
birakildi. Olusan ¢okelek siiziildii, saf su ile birkag defa yikandi ve 65 °C vakumlu

etiivde kurutuldu. Elde edilen metal komplekslerinin bozunma noktasi 300 °C lzeridir.

3.4. Spektroskopik Olguimler

3.4.1. Katyon cozeltilerinin hazirlanmasi

Metal ligand etkilesimini incelemek ig¢in UV-Vis spektrofotometrede
absorpsiyon spektrumlart ve spektroflorimetrede floresans spektrumlar1 alindi.
Absorpsiyon c¢alismalar1 igin metal perklorat c¢ozeltileri asetonitrilde, metal asetat

¢oOzeltileri ise etanolde hazirlandi.

3.4.2. Ligand cozeltilerinin hazirlanmasi

Absorpsiyon spektrumlarinin 6l¢iilmesi i¢in Li' ligandinin ¢ozeltileri etil alkol
ve asetonitrilde 1.10* M, L2' ligandmin cézeltileri yine aym ¢oziiciilerde 1.10° M
derisimde hazirlandi. Spektroflorimetride yapilan dlgiimler icin ise bu ligandlarin ayni

coziiculerde 1.1077 M’lik ¢ozeltileri hazirlanda.
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4. ARASTIRMA SONUCLARI VE TARTISMA

4.1. Elementel Analiz ve fiziksel bulgularin degerlendirilmesi

Bu calismada 2 yeni asimetrik Schiff bazi ve 8 metal kompleksi olmak tizere 10
sentez gergeklestirilmistir.

L1 ve L2 Schiff baz1 ligandlari kullamlarak Li" ve L2  elde edilmis ve bu
ligandlarin Cu(II), Ni(II), Pb(Il) ve Zn(II) metalleri ile kompleksleri sentezlenmistir.

Ligandlarmin yapilari; FT-IR, UV-vis, *H-NMR gibi spektroskopik yontemler
ve elementel analiz teknikleri ile komplekslerin yapilart ise FT-IR, UV-vis, manyetik
susseptibilite 6l¢timler ile aydinlatildi.

Analiz bulgular1 ve literatiir bilgileri dikkate alinarak Schiff bazlar1 ve
kompleksler icin yapisal formiiller 6nerilmistir.

Sentezlenen 10 bilesigin erime noktalari, renkleri ve verim degerleri (Cizelge
4.1) de verilmistir. Cizelge 4.1°de goriildiigii tizere verimlerin dagilim araligi % 34-
87°dir. Schiff bazi1 komplekslerinin erime noktalar1 Schiff bazlarindan ¢ok daha yiiksek
cikmigtir. Schiff bazlarinin erime noktasi araligi 118-245 °C arasinda iken
komplekslerinki > 300 °C’ dir. Schiff bazlarmin renklerine bakildiginda g¢esitlilik

gorulmektedir.

Cizelge 4.1. Sentezlenen Schiff bazlarinin ve bunlarin metal komplekslerinin analitik ve
fiziksel verileri

Bilesik e.n.(°C) Renk Verim 9 Hesaplanan (Bulunan) Hefr.
CORNNG H N Ma  (B:-M)
g/mol
C13H12N202(Ly) 185 Sar1 60 68.4 5.3 12.3 228.0
(67.9) (5.2) (@12.7)
CsoH20N20; (L1 245 Hardal 50 81.8 4.5 6.4 440.0
Sarisi (82.2) (4.6) (6.6)
Cs2H24N203Ni(L1'Ni)  >300 Koyu 37 68.99 3.95 5.03 600.6
Kirmizi (69.25) (3.94) (5.00)
Cs2H24N203Cu(L4'Cu) >300 Koyu 81 68.44  3.92 5.99 6055 1.07
Kahveregi (68.12) (3.92) (5.01)
Cs2H24N203Zn(L1'Zn) >300 Mat Sar1 66 68.16  3.90 497 607.3

(68.24) (3.89) (4.95)
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Cs2H24N203Pb(L1'Ph) >300 Mat Sari 77 54.46 312  3.97 749.1
(54.62) (3.14) (3.97)

CisH12 N2O(Ly) 110 Acik Sart 87 73.6 5.7 13.2 212.2
(73.2) (5.5) (13.9)

CaoH20N20(L>") 118 Neon 72 85.0 4.7 6.6 424.0
Yesili (84.4) (47) (6.5)

Cs3H26N203Ni(L2'Ni)  >300 Koyu 34 67.93 433 466  600.6
Kirmizi (6822) (4.29) (4.65)

Cs3H26N203Cu(L,'Cu) >300 Koyu 42 67.38 429 462 600.5
Kahverengi (67.60) (4.32) (4.60)

CssH26N203Zn(L2'Zn) >300 Sari 47 67.18 428 461 607.3
(67.48) (4.27) (4.62)

CssH26N203Pb(L,'Pb) >300 Mat Sari 63 5447 347 374 7491

(54.50) (3.48) (3.72)

4.2. FT-IR Spektrum Bulgularimin Degerlendirilmesi

IR Spektrumunda Li ve L2 Schiff bazlarinda bulunan -NH2 grubunun bantlar1
yogun olarak 3350-3250 ve 3266-3054cm™ ‘de vasym V€ Vvsym olarak goriilmiistiir. Bu
bantlar Li1' ve L2" ligandlarin spektrumlarinda kayboldugu gozlenmistir (Kianfar ve
ark., 2010; Shebl ve ark., 2010; Erdanay, 2013). L1" ve L2" ligandlarindaki azometin
grubu bandr 1572-1588 cm™! araliginda goriilmiistiir. Tiim metal komplekslerinin IR
spektrumlari, Schiff bazi liganglar1 ile karsilastirildiginda, metal iyonuna koordineli
olarak azometin azot katilimini gosteren bant 1604 cm™ (-C=N) ‘de goriilmiistiir
(Boghaei ve Behzad, 2005; Ulusoy ve ark., 2008; Patil ve ark., 2011a; Korkmaz, 2017).
1199-1315 cm™ aralig1 iginde serbest ligand icin gézlemlenen orta yogunlukta bantlar:
fenolik grubu titresim atfedilebilir. Bu bantlar protonu giderilmis fenolati oksijen
aracilifryla koordinasyon ile uyumlu kompleksleri, 10-28 cm™ dogru kaydirir (Golcu ve
ark., 2005; Alsalim ve ark., 2010). Tum metal komplekslerindeki merkez metal iyonuna
ait, L1" icin 427 cm?® (M-0) ve Li1" icin 617 cm? L2' igin 523 cm™® (M-N) ‘de
bantlarinin olmasi oksijen ve azot yapilarinin baglanmasina kanittir (Mohamed ve Abd

El-Wahab, 2003; Phaniband ve ark., 2011; Korkmaz, 2017).
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Cizelge 4.2. Ligandlarin ve Ni (II), Cu (II), Zn(Il), Pb (I) metal komplekslerinin karakteristik IR
bantlar1 (cm™) ve Amax

Bilesikler v(NH)  N(CH=N) v(C=C)  v(C-O) v(M-0) N(M-N)

Ly 3350, 3250 1604 1572 1234 - -
Ly - 1675 1586 1199 - -
L:'Ni - 1675 1594 1227 400 569
L;'Cu - 1675 1523 1285 427 591
Li'Zn - 1676 1541 1282 413 617
L:'Pb - 1676 1541 1281 400 585
L, 3266, 3054 1610 1584 1215 - -
L' - 1672 1584 1225 - -
L.'Ni - 1671 1583 1224 - 511
L,'Cu - 1677 1560 1240 - 523
L,'Zn - 1671 1582 1273 - 488
L,'Pb - 1671 1582 1224 - 500
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Sekil 4.2.1. L: ligandinin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.2.4. L2’ ligandinin FT-IR spektrumu

4.3 Manyetik Ozelliklerini Incelenmesi

Cu(Il) kompleksleri icin, manyetik Ol¢ltimler oda sicakliginda kayit edilir.
Cizelge 4.1°de etkin manyetik moment (peff) degerlerini gosterir. Cu(ll) kompleksleri
manyetik momenti 1.07 B.M. gézlemlenmistir, tek bir giftlenmemis elektron varligini
gostermektedir. Bu kompleksler dogasinda monomer bulunmaktadir (Ali ve ark.,
2002b; Modi ve ark., 2007; Manimaran ve ark., 2008). zZn (1), Ni (1I) ve Pb (II)
kompleksleri diyamanyetik ve kare dizlem geometrik 6zellik gosterir (Sahin ve ark.,
2013).

4.4 Absorpsiyon ve 'H NMR Spektrum Bulgularinin Degerlendirilmesi

Absorpsiyon Ol¢umleri icin 2 mL ligand ¢ozeltisine 2 mL metal perklorat (10
eqv.) (Pb*?, Cu*?, Ni*?, Zn*?) veya metal asetat (10 eqv.) (Co*?, V*® ve Mo*?) cozeltisi
eklenerek oda sicakliginda 3-4 dk. ¢alkalandi. Kor okumalari i¢in; ayrica 2 mL ligand

cozeltisi 2 mL ¢oziicii ile karigtirildi, olugan ¢ozeltinin absorpsiyon spektrumu alindi.
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Ligandlar ve komplekslerinin elektronik spektrumlari Sekil 4.4.1 ve Sekil
4.4.2'de verilmektedir. 234 (Li1") nm ve 235 (L2') nm bdlgesinde bulunan bantlar
aromatik halkadaki m—n* gecislerinden kaynaklanmaktadir (Knoblauch ve ark., 1999;
Khalaji ve ark., 2011).

L1" ve L2" ligandlarinin absorpsiyon spektrumlarinda, sirasiyla 352 nm ve 365
nm bolgesinde gorulen bandlar azometin grubunun n-t * gegislerinden kaynaklanir.
Metal komplekslerinde ise bu bandlarin metal iyonu ile azometindeki azot atomunun
koordinasyonundan dolay1 kaydig1 gézlenmektedir. Ayrica Li" ligandinin metal iyonlar1

ile etkilesimi sonucunda 394 nm’de yeni bir band olustugu gézlendi (Korkmaz, 2017).

2,5

200 250 300 350 400 450 500
Anm)

Sekil 4.4.1. L:" ve metal kommplekslerinin elektronik spektrumu
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Sekil 4.4.2. L>" ve metal komplekslerinin elektronik spektrumu

L1 L1", L2 ve L2" bilesiklerinin *H NMR spektrumlart DMSO-dg ¢Ozeltisinde
kaydedildi. L1 bilesiginin *H NMR spektrumu incelendiginde 6.54-7.12 ppm arasindaki
piklerin aromatik halkada bulunan protonlara ait, 11.99 ve 9.10 ppm’deki singlet
piklerin fenolik OH protonlarina ait ve 8.71 ppm’de gozlenen singlet pikin ise imin
protonuna ait oldugu gdzlenmektedir (Sekil 4.4.3). L1 ligandina ait *H NMR spektrumu
incelendigi zaman 9.43 ppm’de ve 6.83-8.61 ppm arasinda gozlenen piklerin aromatik
protonlara ait, 13.13 ve 12.38 ppm’de gozlenen singlet piklerin fenolik OH protonlarina
ait, 10.81 ve 9.14 ppm’ de gozlenen singlet piklerin ise iki farkli imin protonlarina ait
oldugu gozlenmektedir (Sekil 4.4.4). Li' ligandma ait D,O-exchange 'H NMR
spektrumu (Sekil 4.4.7)’de gorilmektedir. Li" ligandinin DMSO-ds’deki ¢Ozeltisine
birkac damla D-O ilave edildikten sonra tekrar *H NMR spektrumu kaydedildi. Bu
spektrum incelendigi zaman 13.13 ve 12.38 ppm’deki piklerin kayboldugu gozlendi. Bu
sonu¢ 13.13 ve 12.38 ppm’deki piklerin fenolik OH protonlarina ait oldugunu
dogrulamaktadir.
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L2 bilesiginin *H NMR spektrumu incelendiginde ise 7.22-8.00 ppm arasindaki
piklerin aromatik halkada bulunan protonlara ait, 13.20 ppm’deki singlet pikin fenolik
OH protonuna ait ve 10.17 ppm’de gézlenen singlet pikin ise imin protonuna ait oldugu
gdzlenmektedir (Sekil 4.4.5). L2' ligandina ait 'H NMR spektrumu incelendigi zaman
6.77-9.30 ppm arasinda gozlenen piklerin aromatik protonlara ait, 12.77 ppm’de
g06zlenen singlet pikin fenolik OH protonuna ait, 10.73 ve 9.72 ppm’de gbzlenen singlet
piklerin ise iki farkli imin protonuna ait oldugu gozlenmektedir (Sekil 4.4.6). L2’
ligandina ait D,0O-exchange *H NMR spektrumu Sekil 4.4.8’de goriilmektedir. Bu
spektrum incelendigi zaman 12.77 ppm’deki pikin kayboldugu goézlendi. Bu sonug
12.77 ppm’deki pikin fenolik OH protonuna ait oldugunu dogrulamaktadir.

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
13.5 12.5 11.5 10.5 95 90 85 80 75 f7'? 6).5 60 55 50 45 40 35 30 25 20 15 10 05 0.0
1 (ppm

Sekil 4.4.3. L1 bilesigine ait *H NMR spektrumu
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Sekil 4.4.5. L2 bilesigine ait *H NMR spektrumu
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Sekil 4.4.6. L2 bilesigine ait *H NMR spektrumu
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Sekil 4.4.7. L;' bilesiginine ait D,O-exchange *H NMR spektrumulari
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Sekil 4.4.8. L, bilesiginine ait D,O-exchange *H NMR spektrumulari.

4.5 Floresans Spektrumlarinin Degerlendirilmesi

Spektroflorimetrik élgtimler icin 2 mL 1.107 M ligand ¢ozeltisine 2 mL 1.10° M
metal perklorat (Pb*2, Cu*?, Ni*2, Zn*?) metal asetat (Co*?, V*° ve Mo0*?) cozeltisi
eklenerek oda sicakliginda 3-4 dk. calkalandi. Kor okumalari igin; ayrica 2 mL 1.107 M
ligand cozeltisi 2 mL ¢dziicli ile kanstirildi, olusan ¢ozeltinin floresans spektrumu
alindi. Bu spektrumlar Sekil 4.5.1 ve Sekil 4.5.2 de verilmektedir.

Schiff baz tlrevli Li" bilesiginin spektroflorimetrik 6lglimleri sonucunda bu
bilesigin Aeks=328 nm’de uyarildigi zaman 400 ve 422 nm’de emisyon bandi verdigi
gozlendi. Bu bilesigin c¢ozeltisine metal iyonlarn ilave edilip (10 eqv.) tekrar
spektrumlari taratildiginda ise Co*?, V*° ve Mo*? iyonlarmin emisyon siddetini azalttig
gozlendi (Sekil 4.5.1). Pb*2, Cu*?, Ni*?, Zn*? iyonlarinin ise L1' bilesiginin emisyon
siddetini artirdig1 gézlendi.

L2' bilesiginin spektroflorimetrik 6l¢iimlerinde de aynmi sekilde Aeks=328 nm’de
uyarildig1 zaman 400 ve 422 nm’de emisyon band1 verdigi gozlendi. Cu*?, Ni*?, Zn*?,
Co*?, V*® ve M0*? iyonlarinin (10 eqv.) ilavesi sonrasinda alman spektrumda V*° ve
Mo*2 iyonlarmin emisyon siddetini azalttigi, Cu*?, Zn*? ve Ni*?iyonlarinin ise emisyon

siddetini arttirdig1 gézlendi (Sekil 4.5.2).
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Sekil 4.5.1. L1' ve metal komplekslerinin fluoresan spektrumu (Aexc = 328nm)
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Sekil 4.5.2. L>" ve metal komplekslerinin fluoresans spektrumu (Aexc = 328 nm)

4.6.Anti kanserojen Ozelliklerinin Incelenmesi

Bu calismada, Schiff baz tiirevlerinin DLD1 kolon kanser hiicre hatlari iizerine
caligildi. Kullanilan her ligantda da doza bagimli olarak, kolon kanser hiicresi DLD1'in
poliferasyonunu inhibe ettigi gozlemlendi. Sekil 4.6.1. ‘de gosterildigi gibi 1Cso
degerleri L1" icin 38.4 uM ; L2" icin 7.3 uM olarak kaydedildi. Floresans ozellikleri
incelendi (Sekil 4.6.2 ve 4.6.3)'de Schiff baz tirevlerinden Li' ’in L2' 'ye oranla daha
florensas ozellikte oldugu gozlemlendi. Ayrica L2' , Li" 'e gore daha sitoksik oldugu
tespit edilmistir. Poliferasyon bir kanser hiicresi ¢ogalmasidir. Goriintiileme Bio-Rad

ZOE floresans sistemi kullanilarak yapildi.
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Sekil 4.6.1. Schiff baz turevleri L1" ve L2" ‘nin Logaritma konsantrasyonlari
A:Schiff baz tirevlerinin DLD1 hicrelerindeki 1Cso degerleri tiirevlerin konsantrasyonlarinin

logaritmasinin hiicre canlilig1 lizerine etkilerinin sigmoidal grafiklerinden elde edilmistir.

Sekil 4.6.2 L1' Bright-field ve florasans mikroskop gérintusu
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Sekil 4.6.3 L' Bright-field ve florasans mikroskop goruntiist




88

5. SONUCLAR

Bu calismada yeni iki disli asimetrik Schiff Bazlar1 (L1' ve L2") ve onlarin
Zn(11), Ni(I1), Cu(ll), Pb(Il) kompleksleri sentezlendi. Ligandlarin ve komplekslerin
yapisal 6zellikleri elemental analiz, FT-IR, UV-Vis, *H-NMR floresans spektroskopi, ve
elemental analiz ile aydmlatilmistir. Schiff baz turevlerinin DLD1 kolon hiicre hatlar
tizerinde ¢alisilip goriintiileme yapildi. L1" 'in L2" ne gore daha floresans oldugu ancak

L2" nin daha sitoksik oldugu tespit edilmistir.
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