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GLISIN, TRIPTOFAN, LOSIN VE FENILALANIN AMINO ASITLERININ
Co(ll), Ni(Il), Cu(II) ve Zn(II) GECIS METALLERI ILE
KOMPLEKSLERININ SENTEZI, YAPISAL KARAKTERIZASYONU VE
BiYOLOJIK UYGULAMALARI

Aliye KASARCI HAKAN
HITIT UNIVERSITESI
FEN BILIMLERI ENSTITUSU
Haziran 2013
OZET
Bakar(Il), nikel(Il), kobalt(Il) ve ¢inko(II) metallerinin glisin, 16sin, fenilalanin ve

triptofan amino asitleriyle on alti adet kompleksleri sentezlenmistir. Elde edilen

komplekslerin molekiil formiilleri asagidaki gibidir:

() [Co(Gly)2(H20)].H0 (IX)  [Co(Leu)2(H20)]
(1) [Ni(Gly)2(H20)].H-0 (X)  [Ni(Leu)2(H20)]
(1) [Cu(Gly)2(H0)] (XI)  [Cu(Leu)2(H20)]
(IV)  [Zn(Gly)2(H20)].1/2H.0 (X1)  [Zn(Leu)2(H20)2]
(V) [Co(Trp)2(H20)] (XI1) [Co(Phe)2(H20)]
(VD) [Ni(Trp)2(H20)] (XIV) [Ni(Phe)2(H20)]
(V1) [Cu(Trp)2(H20)] (XV)  [Cu(Phe)2(H20)]
(VI [Zn(Trp)2(H20)] (XVI) [Zn(Phe)2(H20)]

Komplekslerin metal: amino asit oranlarinin 1:2 olduklar1 bulunmustur. IV, VIII, XII
ve XVI. kompleksleri diamagnetik olup diger kompleksler paramanyetiktirler. Cu(ll)-

amino asit komplekslerin karepiramit yapisina, diger komplekslerin oktahedral



yapilara sahip olduklari ileri stiriilmektedir. Teorik ve deneysel manyetik momentlerin
uyum ic¢inde olmalar1 oktahedral yapiya sahip olduklar1 fikrini desteklemektedir.
Amino asit yapisinda bulunan karboksilik asidin (-COOH) H*’u anyonik olarak ayrilir
ve karboksilat iyonu (-COQ") iizerindeki eksi ucundan metale anyonik tek disli olarak
baglanir. Ayrica amino asitlerin diger ucundaki amino grubunda (-NH2) bulunan N
Lewis bazi olarak metale koordine olur. Bu iki baglanma nedeniyle amino asitler
metale monoanyonik ¢ift disli olarak baglanirlar. Bu fikri de FT-IR spektrumlari
desteklemektedir.  Yapisal karakterizasyondan sonra ilgili  komplekslerin

antimikrobiyal etkileri ve antioksidan aktiviteleri incelenmistir.

Anahtar Kelimeler : Amino asit, gegis metal kompleksleri, spektroskopik

yontemler, termal analiz, antimikrobiyal aktivite, antioksidan aktivite.
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SYNTHESIS, STRUCTURAL CHARACTERIZATION AND BIOLOGICAL
APPLICATION OF COMPLEXES OF GLYCINE, TRYPTOPHANE,
LEUCINE AND PHENYLALANINE AMINO ACIDS WITH Co(l1), Ni(I1),
Cu(11) AND Zn(I11) TRANSITION METALS

Aliye KASARCI HAKAN
HITIT UNIVERSITY
GRADUATE SCHOOL OF NATURAL AND APPLIED SCIENCES

June 2013

ABSTRACT

Sixteen complexes of amino acids of Cu(ll), Ni(ll), Co(ll) and Zn(Il) have been

synthesized. Molecular formuls of these complexes are following.

() [Co(Gly)2(H20)].H0 (IX)  [Co(Leu)2(H20)]
(1) [Ni(Gly)2(H20)].H20 (X)  [Ni(Leu)2(H20)]
(1) [Cu(Gly)2(H0)] (XI)  [Cu(Leu)2(H20)]
(IV)  [Zn(Gly)2(H20)].1/2H.0 (X1)  [Zn(Leu)2(H20)2]
(V) [Co(Trp)2(H20)] (XI1) [Co(Phe)2(H20)]
(VD) [Ni(Trp)2(H20)] (XIV) [Ni(Phe)2(H20)]
(V1) [Cu(Trp)2(H20)] (XV)  [Cu(Phe)2(H20)]
(Vi) [Zn(Trp)2(H20)] (XVI) [Zn(Phe)2(H20).]

The rates of metal : amino acid in complexes was found as 1 : 2. Complexes 1V, VIII,
XII ve XVI are diamagnetic, and the other complexes are paramagnetic. It is put

forward that complexes of Cu(ll)-amino acids has square pyramidal geometry and the



vii

other complexes has octahedral geometry. Theoretical and experimental magnetic
moments, support the idea that to be in harmony with the octahedral structure.
Hydrogen of carboxylic asid (-COOH) which is situated in the amino acid structure is
divided into anionic and carboxylate ion (-COQ") are connected as a monodentate on
the minus end of the metal anionic. Also amino acids, amino group at the other side as
the nitrogen Lewis base is coordinated to metal. Because of two bonding amino acids
coordinate to metal as monoanionic bidentate ligand. This idea is supported from FT-
IR spectrums. After the structural characterization, antimicrobial and antioxidant

activities of related complexes were examined.

Keywords: Amino acid, transition metal complexes, spectroscopic methods, thermal

analysis, antimicrobial activity, antioxidant activity.
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SIMGELER VE KISALTMALAR

Bu ¢alismada kullanilmis baz1 simgeler ve kisaltmalar, agiklamalari ile birlikte agagida
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1. GIRIS

Metaller, ozellikle gegis metalleri, insanlar yeryiiziinde var oldugundan beri tipta

onemli bir yere sahiptir (Tripathi, 2009; Rafique, 2010).

T1bbi inorganik kimya, yaklasik 5000 yildir uygulanmaktadir. Bilindigi kadariyla MO
3000 yillarinda Misirlilarin kullandiklar1 bakir, su sterilizasyonu igindir. Altin, 3500
y1l 6nce Arabistan ve Cin’de bazi ilaglarda ve gesitli demir ilaglart da MO yaklasik
1500’lerde Misir’da kullanilmistir. Yakin tarihlerde ¢inko yaralarin iyilestirilmesi i¢in
kullanilmistir. Ronesans Cag1 Avrupasi’nda civa(I)kloriir ditiretik olarak kullanilmig
ve demirin temel besin kaynagi oldugu bulunmustur (Tripathi, 2009). Son 200 yila
bakildiginda da inorganik kimyadaki ve inorganik bilesiklerin tibbi alandaki
kullanimlarinin artarak devam ettigi goriilmektedir. Danimarka’da Sophus Jorgensen
1870’lerin baslarinda ilk kez metal konjugatlarini sentezlemis, 1893’te de Alfred
Werner kobalt, kloriir ve amonyak igeren bir seri bilesigi inceleyerek bu alandaki en
biiyiik bulusu meydana getirmistir. Koordinasyon kimyasinin temelini olusturan bu
calismasiyla Werner, 1913°te Nobel Odiilii’ne layik goriilmiistiir. 1960°ta inorganik
bir kompleks olan cis-diamin-dikloroplatin(Il) (cisplatin)’in antitiimor aktivitesinin
kesfiyle bir disiplin olarak tibbi inorganik kimya gelismeye baglamistir (Tripathi,
2009; Rafique, 2010). Ayrica galyum, germanyum, kalay, bizmut, titanyum,
rutenyum, rodyum, iridyum, molibden, bakir, altin gibi diger metallerin insan ve

hayvan tiimérlerine karsi etkili oldugu bilinmektedir (Rafique, 2010).

Arastirmalar, karsinom, lenfoma, enfeksiyon kontrolii, antiinflamatuar, diyabet ve
ndrolojik bozukluklar gibi bir¢ok hastaligin tedavisi i¢in ge¢is metal komplekslerinin
ilag olarak kullaniminda 6nemli ilerlemelerin oldugunu gostermektedir. Altin(Il) ve
altin(Ill), titanyum, rutenyum, lantanyum, demir ve mangan(Ill)’iin cesitli
komplekslerinin antikanser ajani olarak kullanildigi bilinmektedir. Bazi gecis metal
kompleksleri antienfektif (enfeksiyon oOnleyici) ajan olarak, 6rnegin ¢inko diyare
(ishal) tedavisinde, platin(ll) ve rutenyum(ll) antibakteriyel ve antifungal
tedavilerinde, galyum(IIl), aliiminyum(IIl) ve demir(IIl) malarya (sitma) tedavisinde
kullanilmaktadir. Bazilarinin ise antiinflamatuar ajani1 ve serbest radikal siipiiriicii
ozelligi vardir. Bakir komplekslerinin bazilar1 iltahap olusumuna karsi aktifken,

mangan(II) kompleksleri radikal siipiiriicti 6zellik gostermektedir. Lityum ve ¢inko(II)



gecis metallerinin  kompleksleri de ¢esitli norolojik tedavilerde ilag olarak

kullanilmaktadir (Rafique, 2010).

Bu bilgilerden yola ¢ikilarak bu c¢alismada Co(II), Ni(Il), Cu(Il) ve Zn(Il) gegis
metallerinin  Glisin, Losin,  L-Fenilalanin ve L-Triptofan amino asitleriyle
komplekslerinin sentezlenmesi amaglanmis, sentezlenen komplekslerin de yapilar
Elemental Analiz, IR ve X-Ray Spektroskopileri, Termal Analiz (TG/TDA), Manyetik
Siissebtibilite Tayini ve Erime Noktas1 Tayini yontemleriyle aydilatilmistir. Yapisal
karakterizasyondan sonra kopmlekslerin biyolojik uygulanabilirlik ag¢isidan E.
feacalis, S. aureus, E. Coli, C. albicans ve P. aeroginosa suslari iizerindeki
antimikrobiyal aktiviteleri ve ilgili komplekslerin antioksidan aktiviteleri

belirlenmistir.



2. KURAMSAL TEMELLER VE KAYNAK ARASTIRMASI
2.1. Amino Asitler

Amino asitler proteinlerin temel yap1 taslaridir. Proteinler, amino asitlerin dehidrate
(su kaybetmis) polimerleridir ve her bir amino asit kalintis1 yanindakine 6zel bir tip
kovalent bagla baglanmaktadir (‘kalint1” terimi; bir amino asidin digeriyle baglanirken
su kaybetmesini yansitir) (Nelson ve Cox, 2005). a-amino asitlerde -NH grubu amino
asidin a-karbon atomuna baglanmustir. a-karbon atomu —COOH grubundan sonra
gelen ilk karbon atomuna verilen addir. Amino asitlerin en kisa zincirlisi olan glisin
hari¢ diger biitiin amino asitlerde a- karbon atomu asimetriktir. Sadece glisinde amino
asitlerin genel formiiliinde (R) harfiyle gosterilen grup bir H atomundan ibaret
oldugundan asimetrik karbon atomu mevcut degildir (Bingol, 1972). Proteinler ¢cok
cesitli yontemlerle yapisal amino asitlerine hidrolizlenebilir (Nelson ve Cox, 2005).
Bu hidrolizlenme, asit ve alkalilerle veya enzimlerle gerceklestirilebilir (Bingdl,

1972).

Proteinlerle ilgili ilk ¢aligmalar dogal olarak proteinlerden elde edilen serbest amino
asitler iizerine odaklanmistir (Nelson ve Cox, 2005). ilk olarak 1806°da asparajin
kesfedilmistir. Bulunan 20 amino asitten sonuncusu olan treonin 1938’¢ kadar
tanimlanamamistir. Tim amino asitlerin anlamsiz veya genel isimleri vardir, bazi
durumlarda ilk izole edildikleri kaynaktan tiiretilmis isimler verilmistir. Asparajin ilk
defa asparagusta (kuskonmazda) ve glutamat bugday gluteninde bulunmustur; tirozin
ilk kez peynirden izole edilmistir (ad1 Yunanca tyros, peynirden tiiretilmistir) ve glisin
de (Yunanca glykos, tatli) tath tadindan dolay1 bu ad1 almigtir (Nelson ve Cox, 2005;
Onat, 2006).

Amino asitler yiiksek erime noktasina sahip (~ 300 °C), suda ve polar ¢oziiclilerde
kolay ¢oziinen, beyaz, katt maddelerdir. Bazilar tatsiz (Leu), bir kismi1 ac1 (Ile, Arg),
bazilar ise tathidir (Gly, Ala, Val, Pro, Ser, Trp ve His ). Sodyum glutamatin ete benzer
bir tadi vardir ve gida maddelerine rayiha vermek igin kullanilir. Ancak besin
maddelerinde ¢ok yliksek miktarda glutamat bulunmasi (6zellikle bazi Dogu Asya
Ulkelerinde kullanilir) hassas kisilerde carpinti, bas agris1 ve diger nérolojik

semptomplara sebep olur (Pamuk, 2011).



2.1.1. Amino asitlerin siniflandirilmasi

Tabiatta 300 dolayinda amino asit bulunmaktadir. Ancak bunlardan 20 tanesi
proteinlerin yapisina girer ve miktar olarak digerlerinden daha ¢oktur. Bitki, hayvan
ve mikroorganizma gibi ¢esitli canli tiirlerindeki proteinlerin yapi taslar1 hep ayn1 olup

o- amino asitlerdir.

NH,
|
R— C—COOH
|
H

Sekil 2.1. Amino asitlerin genel gosterimi

Bir a-amino asit yukaridaki genel formiille gosterilir. Buradaki R- grubu degistikce
farkli amino asitler tiirer. Dolayisiyla bunlarin 6zellikleri R- grubuna bagli olarak
degisir ve proteinlerin yapisinda bulunan amino asitler yan zincirlerine gore
smiflandirilir (Pamuk, 2011). Amino asitler R- gruplarinin 6zellikle polariteleri veya
biyolojik pH’da suyla tepkimeye girme egilimlerine goére bes ana smifta
gruplandirilarak sadelestirilebilir. R- gruplarinin polaritesi tamamen polar olmayan
veya hidrofobiklikten yiiksek oranda polar veya hidrofiliklige kadar cok cesitlidir
(Nelson ve Cox, 2005).
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Polar olmayan alifatik R- gruplu amino asitler

Bu amino asit sinifindaki R- gruplar1 polar olmayan ve hidrofobiktir. Proteinlerde
alanin, valin, 16sin ve izoldsinin yan gruplari bir araya gelip kiimeleserek, hidrofobik
etkilesimlerle protein yapisina sahiptirler. Glisin en basit yapiya sahiptir. Resmen
polar olmamasina karsin, ¢ok kiigiik yan zinciri hidrofobik etkilesimlere gergek
anlamda katilmaz. Siilfiir iceren iki amino asitten biri olan metiyonin ise yan zincirinde

polar olmayan tiyoeter grubu igerir (Pamuk, 2011).

R- gruplar1 aromatik olan amino asitler

Aromatik yan zincirli fenilalanin, tirozin ve triptofan goreceli polar olmayan veya
hidrofobiklerdir. Hepsi hidrofobik etkilesimlere katilabilir. Tirozinin hidroksil grubu
hidrojen bag1 yapabilir ve bu bazi enzimler i¢in 6énemli bir islevsel gruptur. Tirozin
hidroksil grubundan, triptofan da indol halkasindaki azottan dolayi, fenilalanine gore

daha polardir (Pamuk, 2011).

Polar, viiksiiz R- gruplu amino asitler

Bu grup amino asitler polar olmayan amino asitlere gore suda daha iyi ¢oziinebilir ve
daha hidrofiliktir. Ciinkii icerdikleri islevsel gruplar suyla hidrojen bag1 yapar. Bu grup
amino asitler serin, treonin, sistein, prolin, asparajin ve glutamini kapsar. Serin ve
treonin hidroksil gruplariyla; sistein siilfidril grubuyla, asparajin ve glutamin ise amit
gruplariyla polariteye katkida bulunurlar. Asparajin ve glutamin asit veya bazlarla
kolayca hidrolizlenip aspartat ve glutamat amino asitlerine doniisebilir. Sistein ise

kolaylikla, kovalent bagli dimerik amino asit olan sistine oksitlenir (Pamuk, 2011).

Pozitif viikli (bazik) R- gruplu amino asitler

Hidrofilik gruplarinin ¢ogu pozitif veya negatif yiikliidiir. Alifatik zincirinde birincil
amino grubuna sahip lizin, pozitif yiiklii guanidin grubuna sahip arjinin ve imidazol
grubu iceren histidin pH 7’de pozitif yiiklii R- grubu i¢eren amino asitlerdir (Nelson
ve Cox, 2005). Bu gruplar proteinlerin yiikiinii ve sulu ¢ozeltilerdeki elektriksel
Ozelliklerini belirler. Bu amino asitlerin yan zincirindeki ortaklanmamais elektron ¢ifti

tasiyan atomlar sayesinde metallerle koordine kovalent baglar yaparlar (Pamuk, 2011).



Negatif yukli (asidik) R- gruplu amino asitler

Ikincil karboksil grubuna sahip aspartat ve glutamat pH 7°de net negatif yiike sahip R-
grubu igeren iki amino asittir (Nelson ve Cox, 2005). Bu amino asitler oldukga polar
olan yan zincirleri protein molekiiliinlin yiizeyindeki sulu faz ile etkilesime girme

egilimi gostermektedir (Onat ve ark., 2006).

2.1.2. Amino asitlerin ligand ozelligi

Amino asitler, gecis elementlerinin koordinasyon kimyasinda énemli bir yer tutarlar.
Metal ve proteinler arasindaki etkilesimini anlamak i¢in amino asitlerin gegis

elementleri ile olusturduklari komplekslerin yapilarini incelemek 6nemlidir.

Temel amino asitlerde merkez atomu ile bag olusturan atomlar azot, kiikiirt ve
oksijendir. Amino asit yapisinda bulunan karboksilik asidin (-COOH) H*’u anyonik
olarak ayrilir ve karboksilat iyonu (-COQO") tizerindeki eksi ucundan metale anyonik
tek disli olarak baglanir. Ayrica amino asitlerin diger ucundaki amino grubunda (-NHy)
bulunan N Lewis bazi olarak metale koordine olur. Bu iki baglanma nedeniyle amino
asitler metale monoanyonik ¢ift digli olarak baglanirlar (Versiane ve ark., 2006;
Rodriguez-Gonzalez ve ark., 2007; Kése ve ark., 2013b). Ornegin, glisin ve alaninde
donér atomlar azot ve oksijendir. Bu amino asitler tek disli ligant olarak
davrandiklarinda glisin ve alanin dondr atomlar1 azot ile metal iyonuna baglanirlar.
Sistein ise kiikiirt atomu ile baglanir (Sakiyan, 1997). Fenilalanin ve triptofan fenil ve
indol halkasi igerirler ve non-polar olarak smiflandirirlar. Triptofanin fonksiyonel
indol grubu ¢oziicii ile etkilesmesini saglayan N-H hihrojen bagini igermektedir
(Remko ve ark., 2011).

2.1.3. Amino asit metal komplekslerinin biyolojik ézellikleri

Amino asitlerin metal iyonlar1 ile yaptig1 kompleksler biyolojik sistemlerde dnemli
role sahiptir ve dolayisiyla serbest ligandlardan biyolojik olarak daha etkilidirler
(Choudhary ve ark., 2011; Kose ve ark., 2013b). Biyolojik sistemlerde heterosiklik
bilesiklerin dnemli yeri vardir, 6zellikle N iizerinden bag yapan (N-donor ligandl)
sistemler bir¢ok vitamin ve ilacin yapisinda bulunurlar (Kése ve ark., 2013b). Amino

asitlerin metal kompleksleri antibakteriyel, antiinflamatuar, antiiilser ve hatta



antitiimoral 6zellikleri ile farmasotik olarak oldukga ilgi ¢ekmektedirler (Viera, 2005;
Stanila ve ark., 2009).

2.1.4. Calismada kullanilan amino asitler

Glisin

HoN
OH

2-aminoacetic acid

Kimyasal Formiilii  : C2HsNO2

Molekiil Agirlig : 75,07 g/mol

Elemental Analiz : C, %32,00; H, %6,71,;
N, %18,66; O, %42,63

Glisin temel bir amino asittir ve ilk kez 1820 yilinda jelatinden izole edilmistir. Ayni
zamanda 1yi kalitedeki ipek fibrillerinde de bulunmaktadir. Bu amino asit serin ve
treoninden sentezlenebildigi i¢in diyetle almak gerekli degildir. Yan grubu hidrojen
olan en kii¢iik amino asit olan glisin hidrofilik ya da hidrofobik 6zellik gdstermez.
Glisin, ¢ok kiigiik yan zincire sahip oldugundan hidrofobik etkilesimlere gercek
anlamda katilmaz (Elliott ve Elliott, 2001).

Glisin, viicutta protein ve niikleik asit sentezi igin gereklidir. Ayn1 zamanda kalsiyum
absorbsiyonu i¢in viicutta bulunmasi gereklidir. Viicutta fazladan kreait saglamaya ve
kas dejenerasyonunu geciktirmeye yardimci olur. Prostat sivisinda oldukca biiyiik
miktarda bulunmasi sebebiyle prostat sagligi i¢cin 6nemli olabilir. Glisin amino asidi,
sinir sistemi tarafindan kullanilir ve epileptik nobetlerin  onlenmesinde, sinir
sisteminde bir ndrotransmitter inhibitorii olarak fonksiyon gosterir ayni zamanda

manik depresyon ve hiperaktiviteyi tedavide kullanilir (Anonim, 2011).
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Losin

OH

NH,

(S)-2-amino-4-methylpentanoic acid

Kimyasal Formiilii  : CeH13NO2

Molekiil Agirlig : 131,17 g/mol

Elemental Analiz : C, %54,94; H,% 9,99;
N, %10,68; O, %24,39

Losin, viicutta sentezlenemeyen ti¢ dallanmis zincirli amino asitlerden birisi olan temel
bir amino asittir. Ek takviyelerde ve protein tozlarinda bulunan 16sin, viicut bilesimi
icin onemli degisikliklere neden olmasa da, atletler ve viicut gelistiriciler tarafindan
kas gelisimini takviye i¢in siklikla kullanilmaktadir. Losin, kan sekeri seviyelerinin
diizenlenmesine, kas dokusunun biiylime ve onarimina (6rnegin, kemik, cilt ve kas
gibi), bliylime hormonu {iretimine ve yara iyilesmesi yani sira enerji diizenlenmesine
yardimci olur. Bu amino asit, travma veya siddetli stres sonrasinda meydana gelen kas

proteinlerinin yikimini 6nlemede yardimer olabilir (Anonim, 2011).
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Fenilalanin (a-amino-B-fenilpropiyonik asit)

OH

NH,

(S)-2-amino-3-phenylpropanoic acid

Kimyasal Formiilii = : CoH1:NO>

Molekiil Agirlig : 204,23 g/mol

Elemental Analiz : C, %65,44; H,%6,71;
N, %8,48; O, %19,37

Fenilalanin temel bir amino asit ve en sik bulunan aromatik amino asittir (Anonim,
2011). Viicut bu amino asidi sentezleyemez ve gida ya da diger ek takviyelerden
karsilanir (Anonim, 2009). Fenilalanin viicutta tirozinden doniistiiriiliir ve viicutta
cesitli gorevleri olan dopamin, norepinefrinin, melanin, adrenalin ve tiroksinin
yapisina katilir (Remko ve ark., 2011). Fenilalanin, L-, D- ve DL- olmak {izere {i¢
farkli formda bulunur. L- formu, viicut proteinlerinde bulunan ve en yaygin olan
tiriidiir. D- formunun agn kesici 6zelligi vardir ve DL- formu bu ikisinin karigimi
seklindedir (Anonim, 2011). Fenilalanin eksikliginde zihinsel diizensizlikler,
anksiyete, depresyon, libido disiikliigii ve kronik yorgunluk goriilebilir (Remko ve
ark., 2011).



12

Triptofan (a-amino-B-indolpropiyonik asit)

H
N

(S)-2-amino-3-(1H-indol-3-yl)proranoic acid

Kimyasal Formiilii  : C11H12N20»

Molekiiler Agirhigit @ 204,23

Elemental Analysis : C, %64.69; H, %5.92;
N, %13.72; O, %15.67

Triptofan, optimum saglik i¢in gerekli olan bir temel amino asittir. Bu amino asit,
niasin (Bs vitamini) iiretimi i¢in gereklidir. Insan viicudunda sinir sistemi ve beyin
fonksiyonlari i¢in onemli olan seratonin iiretimi i¢in kullanilir (Anonim, 2011).
Triptofan seratonine doniistiiriilmeden once 5-hidroksi-triptofan adi verilen bir
bilesige metabolize edilir. Bir bitki olan Griffonia simplicifolia, ¢ok miktarda SHTP
icerir ve bu 6zelligi ile iyi taninir. Ayrica simdilerde, SHTP ya da 5-hidroksi-triptofan
olarak bilinen maddeler triptofan yedegi olarak bilinirler (Anonim, 2009). Seratonin,
uyku i¢in 6nemlidir ve duygusal ruh halini, agr1 kontroliinii, bagirsak peristaltizmini
vb. dengeleyicidir. Bu amino asit, ¢ocuklarda hiperaktivite kontroliinde, stres
hafifletmede, kilo kaybi ve istah azaltmada 6nemlidir. Migren agris1 ¢eken insanlarda
anormal seviyelerde triptofan seviyeleri oldugu tespit edilmis ve triptofan takviyesinin
yararli olabilecegi diisiiniilmiistiir. Ayrica kalsiyum eksikligi ile birlikte triptofan
eksikligi, kalp spazmlarmin olugsmasina neden olabilecegi diisiiniilmektedir (Anonim,
2011). Ayrica bebeklerin normal gelisimi i¢in ve yetiskinlerin azot dengeleri igin

gereklidir.
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2.1.5. Amino asit metal kompleksleri ve yapisal ozellikleri

Khade ve ark. (2010), bakir(I) metalini Dapsone ilag ve amino asitlerle (glisin, 16sin,
glutamik asit, glutamin, valin, metiyonin ve fenilalanin) 1:1:1 oraninda karigik ligant
komplekslerini %80 (v/v) Et-OH-H>O ortaminda 27 °C’de sentezlemisler ve
sentezlenen komplekslerin kararlilik sabitlerini potansiyometrik titrasyon teknigiyle

belirlemislerdir.

Puspita ve ark. (1999), 0,16 g 0,5 mmol arjinilaspartik asit (ArgAsp) dipeptiti 0,12 g
0,5 mmol Cu(NOs3)2.H2O ile metanol-su ortaminda 1 M NaOH ilavesiyle oda
kosullarinda sentezlemisler ve ayni yaklagimla 0,17 g 0,5 mmol arjinil glutamik asit
(ArgGlu) dipeptiti 0,12 g 0,5 mmol Cu(NO3)2.H20 ile metanol-su ortaminda
sentezlemislerdir. Sekil 2.1°de bakir atomunun ArgAsp gruplarindan baglanarak kare
piramidal geometri olusturdugu goriilmektedir. Yapinin amino asitteki azotu ve f-
karboksilat oksijeni ile bakira baglanmis ve ekvatoryal diizlemin geri kalanindaki a-

karboksilat oksijeninden komsu kompleks molekiile baglandig1 gosterilmistir.
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o)

(b)

Sekil 2.2. (a) [Cu(ArgAspH.1)] molekiiler yapisi (b) Arg guanidinyum ve Asp PB-
karboksilat gruplarini iceren H bag ag1
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Sekil 2.3. (a) [Cu(ArgGluH.1)] molekiiler yapisi (b) Arg guanidinyum ve Glu B-
karboksilat gruplarini iceren H bag ag1
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Bu komplekslerin analizlerini  X-Ray Kristalografisi, potansiyometrik ve

spektroskopik metotlarla gerc¢eklestirmislerdir (Puspita ve ark., 1999).

Viera ve ark. (2005), akuadiarjinatbakir(ll)  karbonat  monohidrat
([Cu(arjinate)2(H20)]CO3.H20) kompleksi i¢in CuCO3.Cu(OHy) bilesiginin asirisi
3,48 g 0,002 mol L-Arjinin ile yaklasik yarim saat karistirmislardir. Sentez sonunda
kiiglik mavi kristaller elde etmislerdir. Bu kristallerin tek kristal X 1sinlart kirmimu,
Raman ve FT-IR Spektroskopisi, EAS (elektron absorpsiyon spektroskopisi)

yontemleriyle analizlerini gergeklestirmislerdir.

01

% 02w

Sekil 2.4. [Cu(arjinate)2(H20)]CO3.H20 kompleksinin H atomu olmaksizin ve %50
dogruluk seviyesindeki gosterimi

Stanila ve ark. (2009), Cu(Il), Co(Il) ve Zn(II) metallerinin 16sin amino asidi ile
sentezinde 1:2 oraninda metal:ligant oran1 kullanmislardir. 0,262 g 2 mmol 16sini 20
mL sicak suda ¢6zmiis ve amino asidin deprotonasyonu i¢in %30 0,33 mL NaOH
eklemiglerdir. pH kontrollii yapilan bu sentez sonucunda elde edilen mavi-gri
[Cu(L)2].H20, pembe [Co(L)2].2H20 ve beyaz [Zn(L).].H20 komplekslerini siiziirek
etanolde yikamislardir. Desikatorde kurutulan kompleksler metanolde tekrar

kristallendirilmistir. Sonuglar1 elemental analiz, atomik absorbsiyon spektroskopisi,
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FT-IR spektroskopisi, UV spektroskopisi ve ESR (elektron spin rezonans)

spektroskopisiyle degerlendirmislerdir.

0
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CH3—CH —CH K\w CH __ CH—CH3
\ PR
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Sekil 2.5. Sentezlenen komplekslerin 6nerilen yapisal formiilleri

Rombach ve ark. (2002), “yapisal amino asit kimyasinin temeli kristallendirmedir”
prensibinden yola ¢ikarak iki yeni Zn-lle ve Zn-Phe kompleksleri sentezlemislerdir.
Zn-lle komplekslerini bir yil i¢inde cesitli periyotlarla evapore ederek 2 esdeger
isolosin-NaOH ve 1 esdeger ¢inko nitrat igeren sulu ¢ozeltiden, Zn-Phe komplekslerini
esdeger molar ¢inko perklorat, fenilalanin, NaOH ve 1,10 fenantrolin karistmindan
birka¢ hafta sonunda kristallendirmislerdir. Yap1 analizlerini FT-IR ve NMR (H-
NMR) spektroskopileriyle gergeklestirmislerdir.



Sekil 2.6. [Zn(lle)2(H20)2] molekiiler yapisi

Sekil 2.7. iki bagimsiz polimerik Zn(Phe) birimlerinin gdsterimi
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Choudhary ve ark. (2011), Co(II) ve Cu(Il)’in tiyosemikarbazon/semikarbazon,
1,7,7-trimetilbisiklo[2,2,1]heptantiyosemikarbazon, 1,7,7-trimetilbisiklo[2,2,1]
heptansemikarbazon ligantlar1 ve glisin, DL-alanin amino asitlerini 1:1:1 molar
oraninda etanolde reflax ederek bir seri yeni mix-ligant komplekslerini
sentezlemislerdir. Sentezlenen bu kompleksleri Elementel Analiz, Molar iletkenlik,
Elektronik, IR, FAB Kiitle Spektroskopisi ve Termogravimetrik Analizlerle
karakterize etmislerdir. Bu ligantlarin ve komplekslerin E. coli, S. aureus, P. vulgaris
bakterileri ve A. niger, C. albicans mantarlari iizerindeki antibakteriyel ve antifungal
aktivitelerine bakilmistir. Sonugta kompleks olusturmayan liganlara goére metal
komplekslerinin  antibakteriyel antifungal etkilerinin daha fazla oldugunu

bulmuslardir.

2.1.6. Kobalt, nikel, bakir ve ¢inko gecis metalleri

Periyodik Tablo icinde elementler, distaki veya degerlik kabugundaki atomik
orbitallerin doluluguna gore bloklar halinde bir araya toplanabilir. Mesela, hidrojen ve
yar1 dolu dis s alt kabugu olan lityumdan fransiyuma kadar olan alkali metalleri ile
beraber helyum ve tam dolu s alt kabugu olan berilyumdan radyuma kadar olan toprak
alkali metalleri s blogu elementlerini olusturur. Benzer sekilde, kismen ya da tam dolu
dis p alt kabuklu elementler, p blogu elementlerini olusturur. Bu blok bordan neona,
asagida talyumdan radona kadar uzanan bir bloktur. s ve p blok elementleri beraber

ana grup elementlerini olusturur (Jones, 2002).

Bu iki blok elementlerinin arasinda gegis metallerini iceren iki ayr1 blok daha vardir.
Gegis elementi ifadesi kismen dolu d ya da f alt kabuklar1 olan bir element igin
gecerlidir ve bu yiizden d° ya da d*° ve f°ya da f* elektron konfigiirasyonlari olanlar
dahil edilmez. Ancak, kismen dolu d alt kabuklart ile, yaygin formu iyon olan bakir,
glimiis ve altin gibi elementlerin bu simiflandirmaya dahil edilmeleri uygun olur. Bu
elementlerin nétral atomlar1 d*° elektron dizilisine sahip olsa da, burada birincil dnem
onlarin iyonlarinin kimyasidir. Benzer durum iterbiyum ve nobeliyum i¢in de
gecerlidir. Bu atomlarin degerlik kabugu f*4 s2 elektron dizilisine sahiptir. d*° elektron
konfigiirasyonuna sahip olmalarina ragmen ¢inko, kadmiyum ve civanin atomlar1 ve
kararli dikatyonlar1 gegis metali olarak kabul edilir. Sonug¢ olarak bunlar d blok

serisinin son tiyelerini olusturur. d bloktaki elementler genellikle ge¢is metalleri olarak
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adlandirlir. d bloktaki skandiyumdan bakira kadar olan elementler birinci gegis serisi
ya da birinci sira gegis metalleri, itriyumdan giimiise kadar olanlar1 ikinci gegis serisi

ya da ikinci sira ve lantanitten altina kadar olan kisim ise ii¢lincii seri ya da tiglincii seri

olarak adlandirilir (Jones, 2002).

Periyodik tabloda, f blok elementleri, ilki lantanyum sonrasini ve ikincisi aktinyum
sonrasini iceren i¢ gegis elementlerinin iki serisini olusturur. Seryumdan lutesyuma
kadar olan elementler lantanitler olarak bilinirler ve kimyasal benzerliginden dolay1
lantanyum da bunlara dahil edilir. Skandiyum ve itriyum, lantanitlere kimyasal
benzerlik gosterir ve bu nedenle bu elementlerin ¢ogu zaman lantanit serisiyle
baglantili oldugu kabul edilir. Toryumdan lavrensiyuma kadar olan ikinci seri f blok
elementleri aktinit serisi olarak bilinir ve aktinyum da bu seride kabul edilir (Jones,
2002).

Gegcis elementleri ¢esitli karakteristik 6zelliklere sahiptir. Hepsi 1s1y1 ve elektrigi iyi
iletebilen metallerdir. Birbirleriyle ve ana grup metalleriyle alagim olustururlar. Oda
sicakliginda sivi olan civa harig, hepsi yliksek erime ve kaynama noktasi gosteren
parlak katilardir. Baz1 d blok metalleri inert olmalarina ragmen, bazi gegis elementleri
mineral asitleriyle tuz olusturmak {izere reaksiyon verirler. Bazi gecis element iyonlari
tek sayida elektron i¢ermeleri sonucunda d ve f alt kabuklar1 kismen doludur, bu
sebeple bunlarin bilesikleri manyetik 6zelliklere sahiptir. Ayrica bazilar1 kismen dolu
d ve f alt kabuklar1 nedeniyle goriiniir bolge 15181n1 absorplamasiyla renkli bilesikler
olusturur. Gegis elementlerinin elektron transferi, manyetik ve optik 6zellikleri onlarin
cesitli ilging uygulamalarda kullanilmalarinin altinda yatan onemli O6zellikleridir

(Jones, 2002).
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3. MATERTAL VE YONTEM
3.1. Sentez

Komplekslerin sentezinde Sigma-Aldrich marka kobalt(I1) nitrat (Co(NO3z)2.6H20),
nikel(I1) nitrat (Ni(NOz3)2.6H20), bakir(Il) nitrat (Cu(NOz3)2.3H20), ¢inko(II) nitrat
(Zn(NO3)2.6H20), sodyum bikarbonat (NaHCO3) ve Merck marka amino asitler

(glisin, 16sin, fenilalanin ve triptofan) kullanilmistir.

Komplekslerin sentezinde 0,02 mol amino asitler (glisin, 16sin, fenilalanin ve
triptofan) ve 0,02 mol sodyum bikarbonat (NaHCO3) (mol orani 1:1 olacak sekilde)
farkli beherlerde 50:50 (v/v) Et-OH:H2O ortaminda ayri ayr1 ¢oziildiikten sonra
karistirildi. Tepkimede ortaya ¢ikan karbondioksitin (CO2) ortamdan tamamen

uzaklagmasi adina ¢6zelti manyetik karistiricida yarim saat bekletildi.
CoHsNOy) + NaHCO3,) —» CyHsNO2Na() + CO2 f
CeH13NOy) + NaHCO3,) — > CeH12NO2Na() + CO2
CoH11NOy) + NaHCO3,) —— > CoHioNO2Na() + CO2
C11H12N20;) + NaHCO3) — > C1u1H11N202Na() + CO2

Ayr1 beherlerde hazirlanan 0,01 mol metal tuzlarinin ¢ozeltileri, daha 6nce hazirlanmis
olan ¢ozelti ile karistirildi. 1:2 (metal:amino asit) oraniyla hazirlanan ¢ozelti 1siticili
manyetik karigtiricida 55 °C’de yaklasik bir saat bekletildi. (M: Co(NO3)2.6H20,
Ni(NO3)2.6H20, Cu(NOs3)2.3H20, Zn(NO3)2.6H20)

2C2H4NO2Na) + M(NO3)2(c) ——  [M(C2H3NO2)2(H20)x] + NaNOs3()
2CsH12NO2Na) + M(NO3z)2) ——»  [M(CsH11NO2)2(H20)x] + NaNO3()
2CoH10NO2Na) + M(NO3)2) — >  [M(CgHoNO2)2(H20)x] + NaNO3(g)

2C11H11N202Na) + M(NO3)2q) ——  [M(C11H10NO2)2(H20)x] + NaNO3()
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Hazirlanan c¢ozeltiler oda sicakliginda kristallenmeye birakildi. Meydana gelen
kompleksler siiziilerek alind1 ve oda sicakliginda kurutuldu. Elde edilen komplekslerin

bilesimleri ve yapilar1 agagidaki yontemlerle incelendi.

3.2. Yontem
3.2.1. Analiz yontemleri

Elemental analiz

Elemental analizi ile yiiksek sicaklikta yakma yoluyla komplekslerdeki element
yiizdeleri tayin edilmektedir. Teorik olarak elde edilmesi planlanan kompleksteki
element ylizdeleri ile deneysel olarak elde edilen verilerin karsilastirilmasiyla yap1

hakkinda yorum yapilabilmesine olanak saglar.

Infrared spektroskopisi

Komplekslerin yap1 aydinlatilmasinda kullanilan analitik bir yontem olan infrared
spektroskopisi komplekslerdeki ¢esitli baglarin titresim frekanslarini 6lgerek yapidaki
fonksiyonel gruplar, kompleksteki geometrik sekilleri ve yapida bulunan baglarin

tiirleri hakkinda fikir ytiriitiilebilecek bilgi verir.

Infrared ¢alismalar1 Perkin Elmer Spektrum One B  Spektrometresiyle
gerceklestirilmistir. Komplekslerin IR spektrumlart KBr ile disk hazirlanarak 4000-
400 cm™ araliginda kaydedilmistir.

Manvyetik olciimler

Sentezlenen metal komplekslerin manyetik momentleri ve spin halleri (yiiksek spin
veya diisik spin durumlari)) manyetik ¢aligmalarla belirlenmektedir. Diger
spektroskopik yontemlerle elde edilen veriler ve manyetik Ol¢limlerin sonuglar
birlestirilerek de komplekslerin geometrileri ve yapilarmin aydinlatilmasi
kolaylagsmaktadir. Bunun yani sira metallerin koordinasyon ozellikleri hakkinda da

bilgi edinilebilmektedir.
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Manyetik olgiimler MX 1 Model SHEWOOD SCIENTIFIC manyetik susseptibilite
(manyetik duyarlilik) terazisiyle, Gouy Metodu’nun daha gelistirilmis sekli olan Evans
Metodu’na gore yapildi. Numuneler homojen olacak sekilde 2-2,6 cm yiikseklikte 6zel
tiipline doldurularak manyetik momenti 6lgiimleri yapildi. Teorik manyetik momentler
(n) ve tek elektron sayilar1 (n) asagida belirtilen Teorik manyetik momentler (p) ve

tek elektron sayisi (n) asagida belirtilen formiillere gore hesaplandi. Referans olarak
(NHa)2Fe(S04)2,6H20 ve (NH4)2N(SO4)2.6H20 kullanildi.

_ Cter- l(R - Ro)

X .y 2
g 10%.m u=yn(n+2)

u=2828/X.T X = Xg. MA

Xg = gram susseptibilite (C.G.S)

I= Numunenin uzunlugu

m= Numunenin agirlig

Ro= Bos tiip konuldugunda okunan deger

R= Numune ile doldurulduktan sonra okunan deger
Cter= Terazinin kalibrasyon sabiti

MA= Numunenin molar agirlig

Xm= Molar susseptibilite

pu= Bohr Magnetonu (Manyetik moment)

T= Mutlak sicaklik
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Erime noktasi

Erime noktasi, bir bilesigin 6nemli karakteristik 6zelliklerinden biridir ve o bilesigin
tanimlanmasinda yaygin olarak kullanilmaktadir. Calismadaki erime noktasi tayinleri
Kleinfeld marka MP Serisi Erime Noktas1 Cihazi ile gergeklestirildi. Komplekslerin
erime noktalar1 sicaklik dakikada 10 °C artacak sekilde ayarlanarak 6l¢iildii.

Termik analiz

Termik analiz ¢alismalar1 koordinasyon kimyasi basta olmak {izere bir¢ok alanda
yaygin olarak kullanilmaktadir. Genel olarak metal kompleksleri basamakli bir
bozunma gosterirler. Bu sekilde gerceklesen bozunmalar da gesitli termik analiz

metotlar1 kullanilarak sistematik aragtirmalarda ¢esitli rol oynarlar.

Komplekslerin kontrollii bir 1sitma programina tabi tutularak kompleksteki agirligin
sicaklikla degisiminin incelenmesinde termogravimetri (TG) kullanilmaktadir ve TG
ile reaksiyonun stokiyometrisi dogrudan takip edilebilir. Ayrica TG analizi bozulmalar
sonucu olusan kat1 ara liriinlerin termik kararliliklar1 hakkinda da bilgi verir. Bozunma
tirtinlerinin tespitiyle komplekslerin bozunma mekanizmalar1 tahmin edilebilir (Kose,
2001). TG sonuglarinin zamana veya sicakliga gore birinci tiirevlerinin alinmastyla
elde edilen DTG egrileri ile komplekslerin bozunma kinetiklerinin belirlenmesi s6z

konusudur (Dodd ve Tonge, 2003).

TG, kompleksin agirhik kaybina ugrayip ugramadigini ve bu kaybin miktarini
gosterirken DTA reaksiyonun endotermik mi yoksa egzotermik mi oldugunu ve
aktartlan 1s1 miktarmin Olgiilmesini saglamaktadir. Ayrica DTA komplekslerin
bozunma sicaklik araliklarinin, erime noktalarin ve bozunma olaylarinin

aydinlatilmasinda kullanilmaktadir.

Termik analiz ¢aligmalarinda Schimadzu 60TG termik analizorli TAS100 model
termik analiz cihazi kullanildi. TG-DTG ve DTA egrileri asagida belirtilen sartlarda

eszamanli olarak kaydedildi.
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Termik analiz egrilerinin alindig1 sartlar:

Referans: Sinterlesmis a-Al203

Isitma Hizi: 10 °C/dak

Kroze: Platin

Atmosfer: Azot Atmosferi

Gaz Akis Hizi: 180 mL/dak

Numune Miktar1: 5-10 mg

Sicaklik Araligi: 25-1000 °C

Komplekslerin bozunmasiyla ugucu iiriinlerin uzaklagmasi sonucu meydana gelen
agirlik azalmasi TG egrilerinden hesaplandi. Agirlik azalmasi ve son kalan bozunma

tirtinlerinden metal-ligand oranlar1 bulundu.

Kiitle analizleri

Kiitle analizleri, bir numuneyi 6zel bir diizenekle gaz halinde yiiklii ve hareketli
bilesenlerine doniistiirerek bunlart kiitle/yiik oranimma goére ayirma ve ayirmadan
yararlanilarak da numuneyi teshis ve tayin etme metodu olan kiilte spektroskopisi
yontemiyle gergeklestirilir. Kiitle/yilk oran1 genellikle m/z seklinde ifade edilir.
Komplekslerin kiitle analizleri Thermo Scientific DSQII Solid Probe Analyzer model
cthaz kullanilarak RT zamanina gore en uygun mass diyagrami secilerek

gergeklestirildi.

Biyolojik Aktivite Metodlari

Antimikrobiyal c¢aligmalar: Sentezlenen komplekslerin antimikrobiyal etkisi igin
Gram-pozitif bakteriler (Entereococcus feacalis ATCC 29212 ve Staphylococcus
aureus ATCC 25923), Gram-negatif bakteriler (Pseudomonas aeroginosa ATCC
27853 ve Escherichia coli ATCC 25922) ve mantar (Candida albicans ATCC 10231)
suglar1 in-vitro ortamda disk difiizyon teknigi ile aragtirtlmistir. Bu ydntem igin

oncelikle bakteri kiiltiirleri 37 °C’de 18- 24 saat Nutrient Broth agar besiyerinde,
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mantar kiiltirii ise 37 °C’de 18- 24 saat Sabouraud Dextrose Broth besiyerinde
yetistirilmistir. Kiltiir slispansiyonlar1 0,5 McFarland ile karsilastirilarak ayarlandi.
Petri kaplar1 100 pl kiiltiir ¢ozeltisine 20 ml Mueller Hinton Agar (MHA) eklenmesiyle
hazirlanmistir. Maddelerin emdirilecegi diskler Watman No:4 kagidindan 6 mm’lik
capta kesilerek hazirlanmislardir. Komplekslerin %10’luk DMSO ¢6ziiciistinde
hazirlanan 0,001 gr/10 puL degisimdeki ¢ozeltileri bu disklere emdirilmistir.

Besiyeri ile yapilan calismalarda sterilisazyon olduk¢a onemlidir. Clinkii yapilacak
calisma ortamimin ve malzemelerin tim kontaminasyondan arindirilmis olmasi
gerekmektedir. Bunun igin de besi yerine konulacak diskler (Watman No:4) pastuer
firminda 175 °C’de steril edilirken, antimikrobiyal etkisi belirlenecek olan maddeler

ise 0,45 um por ¢apina sahip mikrofiltrelerden gegirilerek steril edilmistir.

Aktif hale getirilmis mantar ve mikroorganizmalarin iireyebilecegi plak besiyeri
yiizeyine ekimleri yapilmis daha sonra da madde emdirilmis diskler ikili olarak
karsilikli besi yerine yerlestirilmistir. Tiim bu islemlerden sonra besiyerleri 37 °C’de

24-48 saat inkiibe edilmistir.

O

Kompleksler

O O

DMSO DMSO
Kompleksler

O

Sekil 3. 1. Disklerin Petri kabina yerlestirilmesi

Inkiibasyon sonucu diskler etrafinda olusan inhibisyon bolgeleri kumpas ile élgiilerek

etki alanlar1 bulunmus ve degerlendirmeler yapilmistir.
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Minimum inhibisyon konsantrasyonu (MIC): hazirlanan komplekslerin minimum
inhibisyon konsantrasyonu belirleme ¢alismalar1 steril tiiplerde bir kolorimetrik metod
olan Broth Mikrodiliisyon Testi ile gergeklestirilmistir. Bu test tiip igindeki kiiltiirlerin
optik yogunlugunun yani absorbanslarinin 6l¢iilmesiyle gerceklestirilmistir. Toplam
hacmi 1ml olan tiiplere 800 pul besiyeri, 100 pul mikroorganizma ve 100 pl kompleks
eklenerek elde edilen stoklardan farkli sereltme dereceleri ile tiipler hazirlanarak 37
°C’de 24 saat inkiibe edilmistir. Inkiibasyon periyodunun ardindan tiipler
spektrofotometre araciligiyla 610 nm’ye ayarlanmistir. Boylece komplekslerin
minimum inhibisyon konsantrasyonu (MIC) degerleri, mikroorganizmalarin

gelisimini inhibe eden en diisiik konsantrasyonlar1 tespit edilmistir.

Antioksidan kapasite: Komplekslerin antioksidan aktiviteleri Erel tarafindan
gelistirilen metodla spektroskopik olarak tespit edilmistir. Potansiyeli en fazla
biyolojik radikal olan hidroksil radikali Fenton reaksiyonu ile iiretilmis ve renksiz
substrat O-dianisidin ile dianisil radikali iiretmek i¢in reaksiyona girer ve bu metodda
reaksiyon sonunda parlak sarimsi-kahve renk olusmaktadir. Komplekslerin ortama
eklenmesiyle birlikte reaksiyon karigiminda var olan hidroksil radikalleri ile baglatilan
oksidatif reaksiyon, komplekslerin antioksidant bilesenleri tarafindan bastirilmaktadir.
Renk degisiminin 6nlenmesi ile komplekslerin toplam antioksidan kapasitesinin etkili
bir sekilde Olclilmesi saglanmaktadir. Analiz sonuglart mmol Trolox eq./L olarak

verilmektedir.



4. SONUCLAR

4.1. Glisin

4.1.1. Elemental analiz
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Glisin amino asidine ait komplekslerin elemental analiz verilerinin teorik ve deneysel

sonuclar1 Cizelge 4.1°de belirtilmistir.

Cizelge 4.1. Amino asidi glisin olan komplekslerin elemental analiz verileri

%C %H %N
Bilesikler
Den. Teo. Den. | Teo. | Den. Teo.
[Co(Gly)2(H20)].H20 20.06 | 19,74 | 426 | 494 | 11.33 | 11.52
[Ni(Gly)2(H20)].H20 22.01 | 21.35 | 4.67 | 4.45 | 1251 | 12.45
[Cu(Gly)2(H20)] 21.24 | 2090 | 3.96 | 4.36 | 12.06 | 12.13
[Zn(Gly)2(H20)].1/2H20 21.15 | 20.73 | 402 | 432 | 12.16 | 12.09
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4.1.2. infrared spektroskopisi
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Sekil 4.1. Co(I1)-glisin kompleksine ait FT-IR spektrumu
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Sekil 4. 5. Glisin amino asitine ait FT-IR sepektrumu

Cizelge 4.2. Komplekslerin bazi 6nemli pik verileri

11

11

11

11

Gruplar Co Ni Cu Zn
v(OH),,,, 3600-3000 | 3600-3000 | 3600-3000 | 3600-2900
v(NH,) 3288,3221, | 3278,3196,3 | 3334,326,3 | 3307,3280,

3123 105 159 3185
VINHL), ine 1573 1577 1580 1574
V(C=0) ., pony1 1644 1662 1676 1657
v(COO0-), 1610 1618 1614 1609
v(COO-) ., 1423 1426 1421 1410
Av_ 187 192 193 199
v(CH,) 2979,2951 | 2949,2917 | 2953,2925 | 2983,2939
v(C-N) 741-912 731-902 745-921 724-905
v(M-N) 468 482 476 473
v(M-0) 558 564 557 533

450,0
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Sentezlenen Co", Ni", Cu" ve Zn" metal katyonlarinin glisin ile komplekslerinde
3600-3000 cm™ civarinda gozlenen kuvvetli ve genis bant, yapilarinda bulunan suyun
—OH grubundan ileri gelmektedir. 3300-3100 cm™ civarinda gozlenen ¢atal pikler

N-H grubunun titresiminden kaynaklanmaktadir. 1500 cm™

civarlarinda gozlenen
pikler de yapidaki N-H piklerini destekleyici piklerdir. Komplekslerde karboksilli
asitin C=0 grubu igin sogurma bantlar1 1640-1670 cm™ alanlarinda gerilme
titresimleri vermektedir. Karboksilli asitin COO™ asimetrik ve simetrik absorpsiyon
bantlarmmn 1609-1620 cm™ ve 1410-1430 cm™ alanlarinda gerilme titresimlerine denk
geldigi gortilmektedir. Komplekslerimizde C-H bantlarina karsilik gelen absorpsiyon
bantlar1 ise 2940 cm™ ile 2990 cm™ arasinda gerilme titresimleri gozlenmektedir.
Glisin igeren bu kompleslerde C-N grubuna denk gelen sogurma bantlar1 900-925 cm”
Lile 725-745 cm™ arasinda gdzlenmektedir. Komplekslerin temelini olusturan M-N ve
M-O (M:Co, Ni, Cu, Zn) baglanmalarina uygun gelen absorpsiyon bantlart Co(ll)
metaline ait kompleks i¢in 468 cm™ ve 558 cm™, Ni(Il) metaline ait kompleks icin 482
cm?ve 564 cm™, Cu(ll) metaline ait kompleks i¢in 476 cm™ ve 557 cm™ ve Zn(ll)

metaline ait kompleks i¢in 473 cm™ ve 533 cm™ gerilme titresimleri verirler.

4.1.3. Manyetik ozellikler

Glisin amino asidine ait komplekslerin manyetik 6zellikleri Cizelge 4.3°de verilmistir.

Cizelge 4.3. Amino asidi glisin olan komplekslerin manyetik 6zellikleri

Deneysel
Kompleksler de n p=ynm+2) “,uz
sayisi (B|\/|) (BI\/I)
[Co(Gly)2(H20)].H20 d’ 3 3,87 3,73
[Ni(Gly)2(H20)].H20 ds 2 2.83 2,59
[Cu(Gly)2(H20)] d° 1 1,73 1,61
[Zn(Gly)2(H20)].1/2H20 d*° 0 0 Dia.
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4.1.4. Erime noktasi

Glisin amino asidine ait komplekslerin erime noktalar1 Cizelge 4.4’de verilmistir.

Cizelge 4.4. Amino asidi glisin olan komplekslerin erime noktalar1

Bilesikler Erime Noktasi (°C) (1)
[Co(Gly)2(H20)]. H20 48
[Ni(Gly)2(H20)].H20 88
[Cu(Gly)2(H20)] 112
[Zn(Gly)2(H20)].1/2H20 82

4.1.5. Termik analiz

Glisin-metal komplekslerinin termik analiz egrileri (TG-DTG ve DTA) Sekil 4.5,
Sekil 4.6, Sekil 4.7 ve Sekil 4.8”de verilmekte ve komplekslerin termik analiz verileri

Cizelge 4.5’de 6zetlenmektedir.

Co(Il)-glisin kompleksinin ilk bozunma basamagi, koordinasyon kiiresi disindaki 1

molekiil hidrat suyunun yapidan uzaklagsmasina iligkindir.

[Co(Gly)2(H20)]. H20) m [Co(Gly)2(H20)]) + H20(g)

206-240 °C sicaklik araliginda koordinasyon kiiresi igerisindeki su ligandini tamamen
kaybettigi gozlenmistir.

206-240°
[Co(Gly)a(H:0)]t —2220C [Co(Gly)elw + H:0@

241-830 °C sicaklik araliginda kompleksteki 2 molekiil glisin (Gly) bozunarak
ortamdan uzaklagsmaktadir. Bozunma {iriinii olarak geriye siyah renkli CoO bilesigi

kalmistir. Rengin siyah olmas1 karbonize olmus kdmiire atfedilir.

[Co(Gly)2dw 221839 °C ooy + 2Gly
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Ni(ll)-glisin kompleksinin DTG egrisi géz 6niinde bulunduruldugunda bozunmanin
ilk basamagi 88-165 °C arasinda, Co(II)-glisin kompleksinde oldugu gibi
koordinasyon kiiresi disindaki 1 molekiil hidrat suyunun yapidan uzaklasmasina
iligkindir.

. 88-165 °C .
[Ni(Gly)2(H20)].H20) ——— > [Ni(Gly)2(H20)]) + H20(g)

167-227 °C sicaklik araliginda koordinasyon kiiresi igerisindeki su ligandin1 tamamen
kaybettigi gozlenmistir.

) 167-227 ° )
INI(Gly)o(HO)y —2227°C5 Ni(Gly)z]eo + Hz0

271-740 °C sicaklik araliginda kompleksteki 2 molekiil glisin (Gly) bozunarak
ortamdan uzaklagmaktadir. Bozunma {irlinii olarak geriye siyah renkli NiO bilesiginin

kaldig1 goriilmektedir. Rengin siyah olmasi karbonize olmus komiire atfedilir.

[Ni(Gly)zlg —21740°C) Niogy + 2Gly

Cu(I)-glisin kompleksinin DTG egrisine bakildiginda ise yapida hidrat suyunun
bulunmamasi nedeniyle bozunmanin ilk basamaginda 112-201 °C arasinda 1 molekiil
ligand suyunu vermektedir.

112-201 °C
[Cu(Gly)2(H20)])g ————>  [Cu(Gly)2]wg + H20(q)

228-685 °C sicaklik araliginda kompleksteki 2 molekiil glisin (Gly) bozunarak
ortamdan uzaklagsmaktadir. Bozunma iiriinii olarak geriye siyah renkli CuO bilesiginin

kalmaktadir. Rengin siyah olmas1 karbonize olmus komiire atfedilir.

[Cu(Gly)2]a 228885 °C. cuoy + 2Gly

Zn(11)-glisin kompleksinin DTG egrisine bakilarak 82-175 °C arasinda koordinasyon

kiiresi digindaki 2 molekiil hidrat suyunun yapidan uzaklastig1 sdylenebilir.
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[Zn(Gly)2(H20)].1/2H20) % [Zn(Gly)2(H20)]x) + 1/2H20(g)

192-265 °C sicaklik araliginda ise koordinasyon kiiresi i¢erisindeki 1 molekiil kristal
suyunun uzaklastig1 gozlenmistir.

192-265 °C
[Zn(Gly)2(H20)]xy ——— >  [Zn(Gly)2]) + H20(g)

279-705 °C sicaklik araliginda da kompleksteki 2 molekiil glisin (Gly) bozunarak
ortamdan uzaklagsmaktadir. Geriye siyah renkli ZnO bilesiginin bozunma iiriinii olarak

kaldig1 goriilmektedir. Rengin siyah olmasi karbonize olmus komiire atfedilir.

[Zn(GIy)2le 272795 °Cy Zn0gy + 2Gly
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Sekil 4.18. Glisin amino asidinin Co(Il), Ni(Il) ve Zn(Il) metalleriyle yaptigi

komplekslerin muhtemel kiitle bozunma basamaklari
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Sekil 4.19. Glisin amino asidinin Cu(II) metaliyle yaptig1 kompleksin muhtemel kiitle
bozunma basamaklari
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Glisin amino asidine ait komplekslerin kiitle spektrumlar1 Sekil 4.9, Sekil 4.10, Sekil

411 ve Sekil 4.12°de gosterilmistir. Ayrilan gruplar spektrumda rakamlarla

belirtilmis, ayrilan gruplarin m/z degerleri de Cizelge 4.6’da verilmistir.

Cizelge 4.6. Metal — glisin komplekslerine ait m/z degerleri

Co' Ni!! cu" zn!

1 241,07 240,83 227,66 247,51
2 223,05 222,81 209,65 229,50
3 205,03 204,79 195,64 211,48
4 191,03 190,79 181,63 197,47
5 177,02 176,78 167,61 183,47
6 162,99 162,75 153,58 169,44
7 148,97 148,73 75,07 155,41
8 75,07 75,07 74,06 75,07
9 74,06 74,06 74,06
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4.1.7. Tek Kristal X Isinlar1 Kirinimi

Cu(I)-glisin mavi renkli kristali bir cam elyafi tizerine yerlestirilerek, veriler STOE
IPDS Il diffraktometesinde grafit-monokromat MoK, radyasyonu ile 296 K’de
alinmistir. Molekiiliin kristalografik verileri Kristal aritim parametreleri Cizelge 4.7°te

verilmistir.

Cizelge 4.7. Cu(ll)-glisin kompleksinin kristalografik verileri ve kristal aritim

parametreleri

Empirical Formula C4H10CuN20s
Formula weight 229,68
Temperature(K) 296
Wavelength 0.71073A
Crystal system Orthorhombic
Space group P21212;
Unit cell dimensions a(A) 5.2133(3)

b(A) 10.8115(6)

c(A) 13.4941(10)
Volume (A%) 760.58(8)
Z 4
Calculated density 2.006 mg/m?
Absorption coefficient 2.86 mm!
F(000) 468
Crystal size 0.48x0.29x0.05mm
0 range for data collection 1.5-28
Index ranges -6<h<6, -13<k<13, -16<I<16
Independent reflection 1575
Measurement reflection 7315
Absorption correction Integration
Refinement method Full-matrix least-squares on F?
Goodness-of-fit on F2 1.10
Final R indices [I>20(])] 0.019
WR(F?) 0.047
Largest diff. peak and hole 0.22 ve -0.30 eA3
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05

Sekil 4.20. Cu(l1)-glisin kompleksine ait bir asimetrik biriminin elipsoid geometrideki
gosterimi

1"" -
X 4’ &

Sekil 4.21. Cu(ll)-glisin kompleksinin kristal yapisi



4.1.8. Biyolojik uygulamalar
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Metal — glisin kompleksine ait antimikrobiyal aktivite, minimum inhibisyon

konsantrasyon (MIC) ve toplam antioksidan aktivite (TAC) sonuglar1 Cizelge 4.8,

Cizelge 4.9, Cizelge 4.10°da verilmistir.

Cizelge 4.8. Sentezlenen metal komplekslerinin in-vitro antimikrobiyal aktivite

sonugclari
Metal Antimikrobiyal aktivite ( inhibisyon zonu mm=SD)
Kompleksleri | £ fecalis | S. aereus E. coli P .
aeroginosa | C. albicans
Co(I)-glisin | 9.50£1.50 | 4.50+1.00 | 6.25+1.75 | 5.00£1.00 | 4.5+0.50
Ni(ll)-glisin | 8.25£1.00 | 6.75£2.00 | 7.5£2.50 7.5+2.00 6.75+1.75
Cu(l-glisin | 6.00£1.50 | 6.00£1.00 | 6.75£1.00 - 5.60+0.50
Zn(ID)-glisin | 7.25+1.75 | 8.2540.75 | 7.250.50 | 8.25+1.75 | 8.00+2.50
Standart’ | 10.25£2.00 | 8.25+1.70 | 11.5£2.50 | 9.75+2.25 -
Standart’ . . . . 10.75+1.25
DMSO - - - - -

Standart a: Gentamycin; Standart b: Flucanozole; -:No inhibition

Cizelge 4.9. Sentezlenen komplekslerin minimum inhibisyon konsantrasyon (MIC)

sonuglar1
Metal Minimum inhibisyon konsantrasyonu (mg/ml)
. . . P.

Kompleksleri | E. faecalis | S. aereus E. coli aeroginosa | C. albicans
Co(l1)-glisin 0,019 0,312 0,625 0,312 0,312
Ni(Il)-glisin 0,078 0,156 0,019 0,039 0,039
Cu(I)-glisin 0,625 0,156 0,312 0,078 0,078
Zn(11)-glisin 0,078 0,156 1,250 0,078 0,078
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Cizelge 4.10. Sentezlenen komplekslerin toplam antioksidan aktivite (TAC) sonuglari

Metal Kompleksleri TAC(mmol Trolox eq./L.)
Co(l1)-glisin 6.13
Ni(11)-glisin 4.55
Cu(l1)-glisin 3.96
Zn(l1)-glisin 3.77

Resim 4.1. Metal - glisin kompleksinin (Cu(ll)-glisin) bazi mikroorganizmalar
tizerindeki etkisi iizerine 6rnek goriintii



4.2. Triptofan

4.2.1. Elemental analiz
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Triptofan amino asidine ait komplekslerin elemental analiz verilerinin teorik ve

deneysel sonuglar1 Cizelge 4.11°de belirtilmistir.

Cizelge 4.11. Amino asidi triptofan olan kompleksin elemental analiz verileri

%C %H %N
Bilesikler
Den. Teo. Den. | Teo. | Den. Teo.
[Co(Trp)2(H20)2] 51,91 52,7 4.89 523 | 11,31 | 11,17
[Ni(Trp)2(H20).] 52,16 | 52,72 | 4,26 523 | 11,77 | 11,71
[Cu(Trp)2(H20)] 54,76 | 54,15 | 6,07 496 | 11,62 | 11,48
[Zn(Trp)2(H20)2] 51,31 | 52,03 | 5,97 516 | 11,11 | 11,03




4.2.2. infrared spektroskopisi
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Sekil 4.22. Co(ll)-triptofan kompleksinin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.23. Ni(ll)-triptofan kompleksinin FT-IR spektrumu

600

450,0



55,4

50

729

70

65

60

55

50

45

%T

40

35

30

25

20

124

3600

3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800

Sekil 4.24. Cu(ll)-triptofan kompleksinin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.25. Zn(ll)-triptofan kompleksinin FT-IR spektrumu
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Sekil 4. 26. Triptofan amino asitinin FT-IR spektrumu

Cizelge 4.12. Komplekslerin bazi 6nemli pik verileri

2800 2400

2000 1800 1600
cm-1

1400 1200 1000

800 600 450,0

Gruplar Con Ni" CuII ZnII
V(OH)y,0 3600-3000 3600-3000 3600-3000 | 3600-2900
V(NH,) 3392,3266 3340,3161 3389-3271 3402
V(NH))pending 1570 1562 1569 1596
V(C=0)carponyi 1625 1618 1625 1630
V(COO-),4ym 1618 1605 1602 1610
v(COO-),y, 1459 1456 1455 1456
AV,q.q 159 149 147 154
V(CH,) 2920 2910 2906 2936
v(C-N) 751,737 766-708 739,695 766,738
v(M-N) 460 462 465 490
v(M-0) 527 539 548 580
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Sentezlenen Co'", Ni'", Cu" ve Zn" metal katyonlarmin triptofan komplekslerinde
3600-2900 cm™ civarinda gozlenen kuvvetli ve genis bant, yapilarindaki suyun —OH
grubundan kaynaklanmaktadir. 3400-3160 cm™ civarinda gozlenen catal pikler N-H
grubunun titresiminden kaynaklanmaktadir. 1570 cm™ civarlarinda gézlenen pikler de
yapidaki N-H piklerini destekleyici niteliktedir. Komplekslerde karboksilli asidin
C=0 grubu igin sogurma bantlar1 1630-1618 cm™ alanlarinda gerilme titresimleri
vermektedir. Karboksilli asidin COO™ asimetrik ve simetrik absorpsiyon bantlarinin
1600-1618 cm™ ve 1480 cm? alanlarinda gerilme titresimlerine denk geldigi
goriilmektedir. Komplekslerimizde C-H bantlarina karsilik gelen absorpsiyon bantlari
ise 2906 cm ile 2936 cm™ arasinda gerilme titresimleri gdzlenmektedir. Triptofan
igeren bu komplekslerde C-N grubuna denk gelen sogurma bantlar1 750 cm™
civarlarinda gézlenmektedir. Komplekslerin temelini olusturan M-N ve M-O (M:Co,
Ni, Cu, Zn) baglanmalarina uygun gelen absorpsiyon bantlar1 Co(ll) metaline ait
kompleks i¢in 460 cm™ ve 527 cm™, Ni(Il) metaline ait kompleks igin 462 cm™ ve 539
cm?, Cu(ll) metaline ait kompleks i¢in 465 cm™ ve 548 cm™ ve Zn(Il) metaline ait

kompleks icin 490 cm™ ve 580 cm™ gerilme titresimleri verirler.

4.2.3. Manyetik ozellikler

Triptofan amino asidine ait komplekslerin manyetik ozellikleri Cizelge 4.13’de

verilmistir.

Cizelge 4.13. Amino asidi triptofan olan komplekslerin manyetik 6zellikleri

Kompleksler d e sayis1 n r= \/m Deneysel
(BM) “u” (BM)
[Co(Trp)2(H20)7] d’ 3 387 213
[Ni(Trp)z(H20)] d® 2 2,83 204
[Cu(Trp)2(H20)] d® 1 1,73 1.60
[Zn(Trp)2(H20):] dt0 0 0 Dia
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4.2.4. Erime noktasi
Triptofan amino asidine ait komplekslerin erime noktalar1 Cizelge 4.14’de verilmistir.

Cizelge 4.14. Amino asidi triptofan olan komplekslerin erime noktalari

Bilesikler Erime Noktasi (°C) (1)
[Co(Trp)2(H20)7] 300 boz.
[Ni(Trp)2(H20)2] 358
[Cu(Trp)2(H20)] 266
[Zn(Trp)2(H20)2] 323

4.2.5. Termik analiz

Triptofan-metal komplekslerinin termik analiz egrileri (TG-DTG ve DTA) Sekil 4.21,
Sekil 4.22, Sekil 4.23 ve Sekil 4.24’de verilmekte ve komplekslerin termik analiz

verileri Cizelge 4.15’de 6zetlenmektedir.

Co(Il)-triptofan kompleksinin ilk bozunma basamaginda, koordinasyon Kkiiresi

icerisindeki 2 molekiil su ligandinin yapidan tamamen ayrildigi goriilmektedir.

[Co(Trp)2(H20)2] M [Co(Trp)2]) + 2H20()

201-922 °C sicaklik araliginda kompleksteki 2 molekiil triptofan (Trp) bozunarak
ortamdan uzaklasmakta ve geriye siyah renkli CoO bilesigi bozunma iirlinii olarak

kalmaktadir. Kalimnti {iriiniin siyah rengi karbonize olmus komiire atfedilir.

[Co(Trp)lag 222222°C o ooy + 2Trp

Ni(ll)-triptofan kompleksinin DTG egrisine bakildiginda bozunmanin ilk basamagi
117-166 °C arasinda koordinasyon kiiresi igerisindeki 2 molekiil ligand suyu yapidan

uzaklasmaktadir.
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_ 117-166 °C _
[Ni(Trp)2(H20)2] ) —— > [Ni(Trp)2]o) + 2H20(g)

293-912 °C sicaklik araliginda kompleksteki 2 molekiil triptofan (Trp) bozunarak
ortamdan uzaklagmaktadir. Bozunma iiriinii olarak geriye siyah renkli NiO bilesiginin

kaldig1 goriilmektedir. Kalint1 iiriiniin siyah rengi karbonize olmus komiire atfedilir.

. 293-912 °C .
[Ni(Trp)eJ)) ——————> NiOw + 2Trp

Cu(I)-triptofan kompleksinin DTG egrisinden, bozunmanin ilk basamaginda 111-173
°C arasinda koordinasyon kiiresinin i¢inde yer alan ve metile koordine olmus 1

molekiil ligand suyundan kaynaklandig1 s6ylenebilir.

111-173°
[Cu(Trp)a(HOb 22 °Cs [cu(Trp)elw + H:00

233-901 °C sicaklik araliginda kompleksteki 2 molekiil triptofan (Trp) bozunarak
ortamdan uzaklagsmaktadir. Bozunma {iriinii olarak geriye siyah renkli CuO bilesigi

kalmaktadir. Kalint1 irlinlin siyah rengi karbonize olmus komiire atfedilir.

[Cu(Trp)2ls 233201 °Cy cuoyy + 2T

Zn(Il)-triptofan  kompleksinin DTG egrisine bakarak 152-192 °C arasinda

koordinasyon kiiresi igerisindeki 2 molekiil su ligandini kaybettigi goriilebilmektedir.

[Zn(Trp)2(H20)2] k) % [Zn(Trp)2]w) + 2H20(g)

311-927 °C sicaklik araliginda ise kompleksteki 2 molekiil triptofan (Trp) bozunarak
ortamdan uzaklagsmaktadir. Geriye bozunma iiriinii olarak siyah renkli ZnO bilesigi

kalmaktadir. Kalint1 iirlinlin siyah rengi karbonize olmus komiire atfedilir.

[Zn(Tl’p)z](k) M ZnO(k) + 2Trp
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Sekil 4.27. Co(ll)-triptofan kompleksine ait termal analiz egrisi
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Sekil 4.30. Zn(I1)-triptofan kompleksine ait termal analiz egrisi
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4.2.6. Kiitle spektrometresi
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M: Co, Ni, Zn
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Sekil 4.39. Triptofan amino asidinin Co(ll), Ni(ll) ve Zn(Il) metalleriyle yaptigi
komplekslerin muhtemel kiitle bozunma basamaklari
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Sekil 4.40. Triptofan amino asidinin Cu(Il) metaliyle yaptig1 kompleksin muhtemel
kiitle bozunma basamaklari
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Triptofan amino asidine ait komplekslerin kiitle spektrumlart Sekil 4.21, Sekil 4.22,

Sekil 4.23 ve Sekil 4.24’de gosterilmistir. Ayrilan gruplar spektrumda rakamlarla

belirtilmis, ayrilan gruplarin m/z degerleri de Cizelge 4.16’da verilmistir.

Cizelge 4.16. Metal — triptofan komplekslerine ait m/z degerleri

Col NTL cu" Znh
1 499,38 499,14 485,98 505,83
2 481,37 481,13 467,96 487,81
3 463,35 463,11 352,83 469,80
4 348,22 347,98 338,81 354,67
5 334,19 333,95 223,67 340,64
6 219,06 218,82 209,65 225,51
7 205,03 204,79 204,23 211,48
8 204,23 204,23 103,12 204,23
9 103,12 103,12 89,09 103,12
10 89,09 89,09 75,07 89,09
11 75,07 75,07 75,07

4.2.7. Biyolojik uygulamalar

Metal — triptofan kompleksine ait antimikrobiyal aktivite, minimum inhibisyon

konsantrasyon (MIC) ve toplam antioksidan aktivite (TAC) sonuglar1 Cizelge 4.17,

Cizelge 4.18, Cizelge 4.19°da verilmistir.
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Cizelge 4.17. Sentezlenen metal komplekslerinin in-vitro antimikrobiyal aktivite

sonugclari
Antimikrobiyal aktivite ( inhibisyon zonu mm=+SD)
Metal
E.
Kompleksleri S. aereus | E. coli P C.
faecalis aeroginosa | albicans

Co(Il)-triptofan | 2.0£0.50 - 2.00+0.50 - 13.50+1.50
Ni(Il)-triptofan - - 3.0£1.00 - 4.50+1.50
Cu(ll)-triptofan - - 1.00+0.25 8.0+1.50 3.00+1.00
Zn(1)-triptofan | 1.5+0.50 - 2.50+1.00 7.5£1.00 | 14.00+2.00
Standart® 9.50£2.00 | 7.00£1.00 | 10.50+£2.50 | 8.75+£2.25 -
Standartb = - - - 10.50:’:1 .50
DMSO - - - - -

Standart a: Gentamycin; Standard b: Flucanozole; -:inhibisyon yok

Cizelge 4.18. Sentezlenen komplekslerin minimum inhibisyon konsantrasyon (MIC)
sonugclari

Minimum inhibisyon konsantrasyonu (mg/mL)

Metal Kompleksleri E. P C.

faecalis | S. aereus | E. coli | aeroginosa | albicans

Co(Ih)-triptofan >5 >5 0.625 »5 <0.156
Ni(Il)-triptofan >5 >5 »S »S <1.25
Cu(ll)-triptofan >5 >5 2.5 »5 0.156
Zn(1)-triptofan >5 >5 <0.625 »5 0.078

Komplekslerin konsantrasyon araliklari 5 ile 0.0097mg/mL.
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Cizelge 4.19. Sentezlenen komplekslerin toplam antioksidan aktivite (TAC) sonuglari

Metal Kompleksleri TAC(mmol Trolox eq./L.)
Co(ll)-triptofan 5.63
Ni(Il)-triptofan 3.21
Cu(l)-triptofan 2.78
Zn(ll)-triptofan 245

Resim 4.2. Metal — triptofan kompleksinin (Cu(Il)-triptofan) bazi mikroorganizmalar
tizerindeki etkisi izerine 6rnek goriintii



4.3. Losin

4.3.1. Elemental analiz
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Losin amino asidine ait komplekslerin elemental analiz verilerinin teorik ve deneysel

sonuclar1 Cizelge 4.20°de belirtilmistir.

Cizelge 4.20. Amino asidi 16sin olan komplekslerin elemental analiz verileri

%C %H %N
Bilesikler
Den. Teo. Den. | Teo. | Den. Teo.
[Co(Leu)2(H20)2] 38,14 | 40,57 | 7,73 7,94 8,19 7,88
[Ni(Leu)2(H20)2] 39,36 | 40,59 | 6,66 7,95 8,41 7,89
[Cu(Leu)2(H20)] 41,23 | 42,16 | 6,17 7,67 8,42 8,19
[Zn(Leu)2(H20)2] 38,84 | 39,84 | 7,23 7,80 8,21 1,74




4.3.2. Infrared spektroskopisi
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Sekil 4.41. Co(ll)-16sin kompleksinin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.42. Ni(11)-16sin kompleksinin FT- IR spektrumu

600

450,0



67

60
55
50
45

40

35

%T 30

25

20

01
4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 4500
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Gruplar Co Ni Cu Zn
V(OH)y,, 3600-3000 | 3600-3000 3600-3000 3600-2900
V(NH,) 3365,3305 | 3359,3297 | 3318,3244,3127 | 3326,3269,3191
VINH,)p 1 ding 1545 1550 1566 1560
V(C=0) ypony1 | 1636 1635 1619 1645,1618
v(COO0-),,.., 1601 1592 1566 1597
v(COO-), . 1440 1407 1405 1409
A, 161 185 161 188
v(CH)) 2955 2955 2959,2871 2958,2869
v(C-N) 832-651 827,773 787-717 780,700
v(M-N) 540 554 479 469
v(M-0) 585 610 570 561
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Sentezlenen Co'", Ni", Cu" ve Zn" metal katyonlarmin komplekslerinde 3600-3000
cm? civarinda gdzlenen kuvvetli ve genis bant, yapilarindaki sudan kaynaklanan — —
OH grubundan ileri gelmektedir. 3360-3100 cm™ civarinda gozlenen catal pikler N-
H grubunun titresiminden kaynaklanmaktadir. 1550 cm™ civarlarinda gdzlenen pikler
de yapidaki N-H piklerini destekleyici pikler niteligindedir. Komplekslerde karboksilli
asitin C=0 grubu igin sogurma bantlar1 1650-1615 cm™ alanlarinda gerilme
titresimleri vermektedir. Karboksilli asitin COO™ asimetrik ve simetrik absorpsiyon
bantlarmm 1600 cm™ ve 1470 cm™ alanlarinda gerilme titresimlerine denk geldigi
goriilmektedir. Komplekslerimizde C-H bantlarina karsilik gelen absorpsiyon bantlari
ise 2955 cm ile 2890 cm™ arasinda gerilme titresimleri gézlenmektedir. Losin igeren
bu kompleslerde C-N grubuna denk gelen sogurma bantlar1 650-830 cm™ arasinda
gozlenmektedir. Komplekslerin temelini olusturan M-N ve M-O (M:Co, Ni, Cu, Zn)
baglanmalarina uygun gelen absorpsiyon bantlar1 Co(ll) metaline ait kompleks igin
540 cm™ ve 585 cm™, Ni(ll) metaline ait kompleks icin 554 cm™ ve 610 cm™, Cu(ll)
metaline ait kompleks i¢in 479 cm™ ve 570 cm™ ve Zn(I1) metaline ait kompleks i¢in

469 cm™ ve 561 cm™ gerilme titresimleri verirler.

4.3.3. Manyetik ozellikler

Losin amino asidine ait komplekslerin manyetik 06zellikleri Cizelge 4.22°de

verilmistir.

Cizelge 4.22. Amino asidi 16sin olan komplekslerin manyetik 6zellikleri

Kompleksler d e sayisi n w=ynn+z) | Deneysel %
(BM) (BM)
[Co(Leu)2(H20)2] d’ 3 3,87 4,5
[Ni(Leu)2(H20)2] ds 2 2,83 2,96
[Cu(Leu)2(H20)] d® 1 1,73 1,67
[Zn(Leu)2(H20):2] a0 0 0 Dia.
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4.3.4. Erime noktasi

Losin amino asidine ait komplekslerin manyetik ozellikleri Cizelge 4.23’de

verilmistir.

Cizelge 4.23. Amino asidi 16sin olan komplekslerin erime noktalar1

Bilesikler Erime Noktasi (°C) (1)
[Co(Leu)2(H20)2] 321
[Ni(Leu)2(H20)2] 358
[Cu(Leu)2(H20)] 266
[Zn(Leu)2(H20)2] 323

4.3.5. Termik analiz

Losin-metal komplekslerinin termik analiz egrileri (TG-DTG ve DTA) Sekil 4.35,
Sekil 4.36, Sekil 4.37 ve Sekil 4.38°da verilmekte ve komplekslerin termik analiz

verileri Cizelge 4.24°de 6zetlenmektedir.

Co(I)-16sin kompleksinin ilk bozunma basamagi, koordinasyon kiiresi igerisindeki 2

molekiil su ligandinin tamamen yapidan ayrilmasidir.

[Co(Leu)a(Hz0)]g 2EHO°C 5 [Co(Leu)o] + 2H20(

260-980 °C sicaklik araliginda kompleksteki 2 molekiil 16sin (Leu) bozunarak
ortamdan uzaklagsmaktadir. Bozunma {iriinii olarak geriye siyah renkli CoO bilesigi

kalmistir. Kalinti Uirtiniin siyah rengi karbonize olmus komiire atfedilir.

[Co(Leu)z](k)M CoOw + 2Leu

Ni(11)-16sin kompleksinin DTG egrisine bakildiginda bozunmanin ilk basamagi 88-
165 °C arasinda, Co(ll)-16sin kompleksinde oldugu gibi koordinasyon kiiresi Kiiresi

icerisindeki 2 molekiil su ligandinin yapidan uzaklagmasina iligkindir.
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. 90-140 °C .
[Ni(Leu)2(H20)2]) — > [Ni(Leu)z2]k) + 2H20(g)

295-600 °C sicaklik araliginda kompleksteki 2 molekiil 16sin (Leu) bozunarak
ortamdan uzaklagmaktadir. Bozunma {iriinii olarak geriye siyah renkli NiO bilesiginin

kalmaktadir. Kalint1 lirinlin siyah rengi karbonize olmus komiire atfedilir.

[Ni(Leu)2]g -222-600 °Cy Niog + 2Leu

Cu(I)-16sin kompleksinin DTG egrisine bakildiginda, bozunmanin ilk basamaginda

160-195°C arasinda 1 molekiil ligand suyunu verdigi goriilmektedir.

[Cu(Leu)2(H20)]eg 22290 °Cy  [cu(Leu)sn + HO)

210-790 °C sicaklik araliginda kompleksteki 2 molekiil 16sin (Leu) bozunarak
ortamdan uzaklagsmaktadir. Bozunma iiriinii olarak geriye siyah renkli CuO bilesiginin

kalmaktadir. Kalint1 lirinlin siyah rengi karbonize olmus komiire atfedilir.

[Cu(Leu)2]w M CuOw) + 2Leu

Zn(11)-16sin kompleksinin DTG egrisinden 110-195 °C arasinda koordinasyon kiiresi

icerisindeki 2 molekiil su ligandini kaybettigi goriilebilmektedir.

[Zn(Leu)2(H20)2] ) M [Zn(Leu)2]) + 2H20(g)

260-995 °C sicaklik araliginda da kompleksteki 2 molekiil 16sin (Leu) bozunarak
ortamdan uzaklagsmaktadir. Geriye siyah renkli ZnO bilesiginin bozunma iiriinii olarak

kaldig1 goriilmektedir. Kalint1 {irtiniin siyah rengi karbonize olmus komiire atfedilir.

[Zn(Leu)2] k) M ZnO) + 2Leu
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Sekil 4.59. Losin amino asidinin Cu(Il) metaliyle yaptig1 kompleksin kiitle bozunma

basamaklari
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Losin amino asidine ait komplekslerin kiitle spektrumlar Sekil 4.33, Sekil 4.34, Sekil

4,35 ve Sekil 4.36’da gosterilmistir. Ayrilan gruplar spektrumda rakamlarla

belirtilmis, ayrilan gruplarin m/z degerleri de Cizelge 4.25°de verilmistir.

Cizelge 4.25. Metal- Losin kompleksine ait m/z degerleri

Co'l NTL cu" Znh
1 353,28 353,04 339,88 359,72
2 335,26 335,02 321,86 341,71
3 317,25 317,01 307,83 323,69
4 303,22 302,98 293,81 309,67
5 289,22 288,95 279,78 295,64
6 275,17 274,93 265,75 281,61
7 261,14 260,90 251,73 267,59
8 247,11 246,87 237,70 253,56
9 233,09 232,85 223,67 239,53
10 219,06 218,82 209,65 225,51
11 205,03 204,79 131,17 211,48
12 131,17 131,17 117,15 131,17
13 117,15 117,15 103,12 117,15
14 103,12 103,12 89,09 103,12
15 89,09 89,09 75,07 89,09
16 75,07 75,07 75,07

4.3.7. Biyolojik uygulamalar

Biyolojik uygulamalarin yapilabilmesi i¢in uygun ¢oziiniirlik saglanamamasi

nedeniyle biyolojik uygulamalar gergeklestirilememistir.



4.4. Fenilalanin

4.4.1. Elemental analiz

80

Fenilalanin amino asidine ait komplekslerin elemental analiz verileri Cizelge 4.26’de

verilmigtir.

Cizelge 4.26. Amino asidi fenilalanin olan komplekslerin elemental analiz verileri

%C %H %N
Bilesikler
Den. Teo. Den. | Teo. | Den. Teo.
[Co(Phe)2(H20):] 4922 | 51,07 | 6,11 571 6,51 6,62
[Ni(Phe)2(H20)2] 4953 | 51,10 | 5,41 5,72 6,74 6,62
[Cu(Phe)2(H20)] 53,26 | 52,74 | 6,07 5,41 6,88 6,83
[Zn(Phe)2(H20):] 49,19 | 50,30 | 5,17 5,63 6,71 6,52




4.4.2. infrared spektroskopsi

65

60

55

50

45

40

%T 35

30

25

20

15

10

3,0

81

4000,0

723
70

65

60

55

50

45

40

%T

35

30

25

20

15

10

45

3600

3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800

Sekil 4.60. Co(ll)-fenilalanin kompleksinin FT-IR spektrumu

600

450,0

4000,0

3600

3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800

Sekil 4.61. Ni(ll)-fenilalanin kompleksinin FT-IR Spektrumu

600

450,0



%T

65

60

55

50

45

40

35

30

25

20

15

10

5

0.4

82

4000,0

66,3

%T

65

60

55

50

45

40

35

30

25

20

15

10

42

3600

3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800

Sekil 4.62. Cu(ll)-fenilalanin kompleksinin FT-IR spektrumu

600

450,0

4000,0

3600

3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800
cm-1

Sekil 4.63. Zn(I1)-fenilalanin kompleksinin FT-IR spektrumu

600

450,0



84,8

80

75

70

65

60

55

50

45

%T

40

35

30

25

20

15

10
fenilalanin

3,7

83

4000,0 3600

3200 2800 2400

2000 1800 1600

cm-1

1400 1200

1000 800 600

Sekil 4. 64. Fenilalanin amino asitinin FT-IR spektrumu

Cizelge 4.27. Komplekslerin bazi 6nemli pik verileri
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Gruplar Co Ni Cu Zn
V(OH)30 3600-3000 | 3600-3000 | 3600-3000 3600-2900
v(NH,) 3360,3300 3356 3333,3248 | 3334,3301,3256
V(NH))pending 1565 1540 1562 1560
V(C=0).arbonyl 1635 1635 1638 1622
V(COO-),4ym 1598 1599 1601 1598
v(COO-),y, 1453 1453 1456 1454
AV, 145 146 145 144
v(CH,) 2925 2928 2942 2957,2912
v(C-N) 778-696 767-696 785-674 777-697
v(M-N) 464 465 467 470
v(M-0) 565 575 557 557
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Sentezlenen Co'", Ni", Cu" ve Zn" metal katyonlarmin komplekslerinde 3600-2900
cm? civarinda gozlenen kuvvetli ve genis bant, yapilarindaki suyun -OH grubundan
ileri gelmektedir. 3360-3245 cm™ civarinda gozlenen gatal pikler N-H grubunun
titresiminden kaynaklanmaktadir ve 1540-1565 cm™ civarlarinda gozlenen pikler de
yapidaki N-H piklerini destekleyici pikler niteligindedir. Komplekslerdeki karboksilli
asitin C=0 grubu igin sogurma bantlar1 1638-1622 cm™ alanlarinda gerilme
titresimleri vermektedir. Karboksilli asitin COO™ asimetrik ve simetrik absorpsiyon
bantlarmm 1600 cm™ ve 1450 cm™ alanlarinda gerilme titresimlerine denk geldigi
goriilmektedir. Komplekslerimizde C-H bantlarina karsilik gelen absorpsiyon bantlari
ise 2960 cm™ ile 2915 cm™ arasinda gerilme titresimleri gozlenmektedir. Fenilalanin
iceren bu komplekslerde C-N grubuna denk gelen sogurma bantlar1 670-785 cm™
arasinda gozlenmektedir. Komplekslerin temelini olusturan M-N ve M-O (M:Co, Ni,
Cu, Zn) baglanmalarina uygun gelen absorpsiyon bantlar1 Co(ll) metaline ait
kompleks igin 464 cm™ ve 565 cm™, Ni(Il) metaline ait kompleks igin 465 cm™ ve 575
cm, Cu(ll) metaline ait kompleks i¢in 467 cm™ ve 557 cm™ ve Zn(1l) metaline ait

kompleks icin 470 cm™ ve 557 cm™ gerilme titresimleri verirler.

4.4.3. Manyetik ozellikler

Fenilalanin amino asidine ait komplekslerin manyetik 6zellikleri Cizelge 4.28’de

verilmistir.

Cizelge 4.28. Amino asidi fenilalanin olan komplekslerin manyetik 6zellikleri

Kompleksler d e sayisi n w=yn(n+2) | Deneysel “u”
(BM) (BM)
[Co(Phe)2(H20)2] d’ 3 3,87 4,57
[Ni(Phe)2(H20)2] a8 2 2,83 3,03
[Cu(Phe)2(H20)] d® 1 1,73 1,47
[Zn(Phe)2(H20)2] a0 0 0 Dia.
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4.4.4. Erime noktasi

Fenilalanin amino asidine ait komplekslerin erime noktalar1 Cizelge 4.29’da

verilmistir.

Cizelge 4.29. Amino asidi fenilalanin olan komplekslerin erime noktalari

Bilesikler Erime Noktasi (°C) (1)
[Co(Phe)2(H20)2] 291
[Ni(Phe)2(H20)2] 310
[Cu(Phe)2(H20)] 251
[Zn(Phe)2(H20)2] 299

4.45. Termik analiz

Fenilalanin-metal komplekslerinin termik analiz egrileri (TG-DTG ve DTA) Sekil
4.49, Sekil 4.50, Sekil 4.51 ve Sekil 4.52°de verilmekte ve komplekslerin termik analiz
verileri Cizelge 4.30°da 6zetlenmektedir. Co(Il)-fenilalanin kompleksinin ilk bozunma
basamaginda, koordinasyon kiiresi igerisindeki 2 molekiil su ligandinin yapidan

tamamen ayrildig1 goriilmektedir.

[Co(Phe)z(H0)zlsy  —222°C 5 1Co(Phe)slw + 2H20()

270-650 °C sicaklik araliginda kompleksteki 2 molekiil fenilalanin (Phe) bozunarak
ortamdan uzaklagmakta ve geriye siyah renkli CoO bilesigi bozunma iiriinii olarak

kalmaktadir. Kalint1 iiriiniin siyah rengi karbonize olmus komdire atfedilir.

[Co(Phe)sJey 219050 °Cy cooyy + 2Phe

Ni(ll)-fenilalanin kompleksinin DTG egrisine bakildiginda bozunmanin ilk basamagi
120-180 °C arasinda, Co(Phe). kompleksinde oldugu gibi koordinasyon kiiresi kiiresi

icerisindeki 2 molekiil su ligandinin yapidan uzaklagmasina iligkindir.

. 120-180 °C .
[Ni(Phe)2(H20)2]y ——— > [Ni(Phe)z]«) + 2H20(g)
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290-660 °C sicaklik araliginda kompleksteki 2 molekiil fenilalanin (Phe) bozunarak
ortamdan uzaklagsmaktadir. Bozunma iiriinii olarak geriye siyah renkli NiO bilesiginin

kaldig1 goriilmektedir. Kalinti {irliniin siyah rengi karbonize olmus komiire atfedilir.

[Ni(Phe)z]go 229000 °Cy Niog + 2Phe

Cu(Il-fenilalanin  kompleksinin DTG egrisine bakildiginda, bozunmanimn ilk

basamaginda 120-160 °C arasinda 1 molekiil ligand suyunu verdigi goriilmektedir.

[Cu(Phe)2(H20)]w M [Cu(Phe)2] + H20()

250-670 °C sicaklik araliginda kompleksteki 2 molekiil fenilalanin (Phe) bozunarak
ortamdan uzaklagsmaktadir. Bozunma {iriinii olarak geriye siyah renkli CuO bilesigi

kalmaktadir. Kalint1 iiriiniin siyah rengi karbonize olmus kdmdire atfedilir.

[Cu(Phe)ley —22870°C cuogy + 2Phe

Zn(Il)-fenilalanin  kompleksinin DTG egrisine bakarak 110-160 °C arasinda

koordinasyon kiiresi igerisindeki 2 molekiil su ligandini kaybettigi goriilebilmektedir.

110-160 °
[Zn(Phe)a(H:0)zlsy 22200 °C s 17n(Phe)sw + 2H:0

220-560 °C sicaklik araliginda da kompleksteki 2 molekiil fenilalanin (Phe) bozunarak
ortamdan uzaklagsmaktadir. Geriye bozunma iiriinii olarak siyah renkli ZnO bilesigi

kalmaktadir. Kalint1 iiriiniin siyah rengi karbonize olmus komiire atfedilir.

220-560°C
—

[Zn(Phe)2] k) ZnOw) + 2Phe
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Fenilalanin amino asidine ait komplekslerin kiitle spektrumlar Sekil 4.45, Sekil 4.46,

Sekil 4.47 ve Sekil 4.48°de gosterilmistir. Ayrilan gruplar spektrumda rakamlarla

belirtilmis, ayrilan gruplarin m/z degerleri de Cizelge 4.31°de verilmistir.

Cizelge 4.32. Metal — fenilalanin kompleksine ait m/z degerleri

Co' NTL cu" Zn"
1 421,31 421,07 407,91 427,76
2 403,29 403,06 389,89 409,74
3 385,28 385,04 327,82 391,73
4 323,21 322,97 313,80 329,66
5 309,18 308,94 299,77 315,63
6 295,16 294,92 237,70 301,60
7 233,09 232,85 223,67 239,53
8 219,06 218,82 209,65 225,51
9 205,03 204,79 165,19 211,48
10 165,19 165,19 164,18 165,19
11 164,18 164,18 102,11 164,18
12 102,11 102,11 88,09 102,11
13 88,09 88,09 74,06 88,09
14 74,06 74,06 74,06

4.4.7. Biyolojik uygulamalar

Biyolojik uygulamalarin yapilabilmesi i¢in uygun c¢oziiniirlik saglanamamasi

nedeniyle biyolojik uygulamalar gergeklestirilememistir.
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5. SONUC VE ONERILER

Bu ¢alismamizda ge¢is metalleri Co(II), Ni(II), Cu(Il), Zn(II) ile amino asitlerden
glisin, triptofan, 16sin ve fenilalanin kompleksleri sentezlendi. Sentezledigimiz
komplekslerin yapilari elemental analiz, infrared spektroskopisi, manyetik 6lgiim,
erime noktasi, termik analiz ve kiitle spektroskopisi yontemleriyle aydinlatilmaya
calisildi. Sentezlenen komplekslerin yapilan elemental analiz sonucu biitiin
komplekslerde metal:amino asit oraninin 1:2 olduklar1 saptandi. Glisin amino asidinin
yaptig1 komplekslerde kristal suyu bulunurken diger amino asitlerin komplekslerinde
kristal suyu bulunmadigi termik analiz verilerinden tespit edildi. Co(Il) ve Ni(ll) glisin
komplekslerinde 1 molekiil su, Zn(II) glisin kompleksinde 1,5 molekiil su bulunurken
Cu(I1)-glisin kompleksinde su bulunmamaktadir. Yapilan elemental analiz sonuglarina
gore (Cizelge 4.1, Cizelge 4.11, Cizelge 4.20 ve Cizelge 4.26) komplekslerin

formiillerinin asagidaki gibi olduklar belirlendi.

0] [Co(C2H4NO2)2(H20)].H20 (IX) [Co(CeH12NO2)2(H20)2]
()] [Ni(C2HsNO2)2(H20)].H20 X) [Ni(CeH12NO2)2(H20)]
(1) [Cu(C2HsNO2)2(H20)] (XI)  [Cu(CsH12NO2)2(H20)]

(IV)  [Zn(C2H4NO2)2(H20)].1/2H20 (XI)  [Zn(CsH12NO2)2(H20)2]

(V)  [Co(C11H11N202)2(H20)2] (XH1) [Co(CeH10NO2)2(H20)2]
(V1) [Ni(C11H11N202)2(H20)] (X1V) [Ni(C9H10NO2)2(H20)]
(V)  [Cu(C11H11N202)2(H20)] (XV) [Cu(CyH10NO2)2(H20)]
(V) [Zn(C11H11N202)2(H20):] (XVI) [Zn(CoH10NO2)2(H20)]

Sentezlenen metal komplekslerinden Cu(ll) amino asit komplekslerinde metalin
koordinasyon ¢evresinin geometrileri kare piramit olarak tahmin edilirken, diger metal
(Co(Il), Ni(Il), Zn(Il)) amino asit komplekslerinde koordinasyon g¢evresinin
oktahedral geometriye sahip olduklar1 tahmin edilmekte ve Onerilen yapilar ¢esitli
literatiirlerde belirtilen ¢alismalara benzerlik gostermektedir (Puspita ve ark., 1999;
Sabolovic ve ark., 2003; Viera ve ark., 2005; Versiane ve ark., 2006). Cu(ll)-glisin
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kompleksinin X-ray ¢alismalar1 sonucunda elde edilen kristal yapi, tezde Onerilen

yapilara ve literatiirlerde yer alan yapilarla uyusmaktadir.

Komplekslerin yapisindaki suyun —OH ve amino asidin —NH> grubundan dolay1
olusabilecek olan sogurma pikleri 3600-3000 cm™ araliginda kuvvetli ve genis bir bant
seklinde gozlenmektedir. Sentezledigimiz komplekslerin karboksilik grubunun COO"
asimetrik ve simetrik absorbsiyon bantlar1 arasindaki titresim farkina bakilarak
ligandin metale monoanyonik olarak baglandigr infrared spektrumlarindan
yorumlanabilmektedir (Cizelge 4.2, Cizelge 4.12, Cizelge 4.21 ve Cizelge 4.27)
Ayrica infrared spektrumlarinda M-N baginin bulunmasi amino asitlerin yapilarindaki
amin —NH: grubundan kaynaklanmaktadir. Bu durum amino asidin metale ¢ift disli
olarak baglandigini gostermektedir. Hatta Viera ve ark.(2005) amino asitlerin ¢ift disli
baglandigini ve bu cift digli baglanmanin trans konumunda oldugunu belirtmistir.
Komplekslerimizin v(M-0O), v(M-N) ve v(C=0) gruplarina denk gelen absorbsiyon
bantlarinin belirtilen literatiirlerdekilerle uyum iginde olduklari saptanmistir (Versiane
ve ark., 2006; Gudasi ve ark., 2007; Choudhary ve ark., 2011; Kose ve ark., 2013a, b).

o

Susuzlastirilmis komplekslerin dayaniklili§i asagidaki siralamaya gore degistigi

saptanmistir.

V<XIKVIDN<XVI<II<VII<I<XV<IX<XO<XII<II<IV<XIV<VI<
X

Yapilmis olan analizlerin sonuglarina ve daha 6nce literatiirlerde belirtilmis olan
benzer metal komplekslerin yapilarina dayanilarak sentezledigimiz komplekslerden
Cu(I)-glisiin kompleksi “Chem Draw” ¢izim programinda ¢izilmis ve Sekil 5.1 ve
Sekil 5.2°de verilmistir.

Sekil 5.1. Glisin ligandli komplekslerin agik yap1 formiilii
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Sekil 5.2. Glisin ligandli komplekslerin “Chem Draw” programinda ¢izilmis molekiil
yapisi

Glisinin diger metallerle yaptigi Co(Il)-glisin, Ni(ll)-glisin ve Zn(l1)-glisin
kompleksleri 6’11 koordinasyon yapmaktadirlar ve altinci Koordinasyonu komsu

yapinin oksijeniyle tamamlayarak zigzag yapiy1 olusturmaktadirlar.

V, VI ve VIII nolu komplekslerin tahmini olarak yap1 formiilleri Sekil 5.3 ve Sekil
5.4’da ve bu komplekslerin “Chem Draw” ¢izim programinda yapilmis olan molekiil

yapilari verilmistir.

M: Co(ll), Ni(I1), Zn(1l)

Sekil 5.3. Triptofan ligandli komplekslerin muhtemel agik yap1 formiilii
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Sekil 5.4. Triptofan ligandli komplekslerin “Chem Draw” programinda ¢izilmis
muhtemel molekiil yapisi

VII nolu kompleksin tahmini olarak yap1 formiilleri Sekil 5.5 ve Sekil 5.6’da ve bu
komplekslerin “Chem Draw” ¢izim programinda yapilmis olan molekiil yapilar

verilmigtir.

Sekil 5.5. VII nolu kompleksin muhtemel acik yap1 formiili
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Sekil 5.6. VII nolu kompleksin “Chem Draw” programinda ¢izilmis muhtemel
molekiil yapisi

IX, X ve XII nolu komplekslerin tahmini olarak yap1 formiilleri Sekil 5.7 ve Sekil
5.8’de ve bu komplekslerin “Chem Draw” ¢izim programinda yapilmis olan molekiil

yapilar1 verilmigtir.

M: Co(1T), Ni(I1), Zn(1l)

Sekil 5.7. Losin ligandl1 komplekslerin muhtemel agik yapi formiilii
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Sekil 5.8. Losin ligandli komplekslerin “Chem Draw” programinda ¢izilmis
muhtemel molekiil yapisi

XI nolu kompleksin tahmini olarak yap: formiilleri Sekil 5.9 ve Sekil 5.10°da ve bu
komplekslerin “Chem Draw” ¢izim programinda yapilmis olan molekiil yapilari

verilmigtir.

Ho
@) @) N
\ /
Cu
N
@)

AN

@) @)
Hy

N

H H

Sekil 5.9. XI nolu kompleksin muhtemel agik yap1 formiilii
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Sekil 5.10. XI nolu kompleksin “Chem Draw” programinda ¢izilmis muhtemel
molekiil yapisi

XIII, XIV ve XVI nolu komplekslerin tahmini olarak yap: formiilleri Sekil 5.11 ve
Sekil 5.12°de ve bu komplekslerin “Chem Draw” ¢izim programinda yapilmis olan

molekiil yapilar verilmistir.

M: Co(I1), Ni(I1), Zn(11)

Sekil 5.11. Fenilalanin ligandli komplekslerin muhtemel agik yap1 formiilii
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Sekil 5.12. Fenilalanin ligandli komplekslerin “Chem Draw” programinda ¢izilmis
muhtemel molekiil yapist

XV nolu kompleksin tahmini olarak yap1 formiilleri Sekil 5.13 ve Sekil 5.14’de ve bu
komplekslerin “Chem Draw” ¢izim programinda yapilmis olan molekiil yapilar

verilmistir.

Sekil 5.13. XV nolu kompleksin muhtemel agik yap1 formiili
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Sekil 5.14. XV nolu kompleksin “Chem Draw” programinda ¢izilmis muhtemel
molekiil yapisi

Viera ve ark. (2005), Choudhary ve ark. (2011), Stanila ve ark. (2008) ve Patil ve ark.
(2012) caligmalarinda belirtildigi gibi amino asit metal komplekslerinin ¢esitli
bakteriler iizerine etkileri vardir. Sentezledigimiz Co(ll)-glisin kompleksinin E.
feacalis’e karsi diger metal komplekslerine gore daha diisiik konsantrasyonda etkili
oldugu ve zon ¢apinin daha genis olmasi da E. faecalis’i inhibe etme giiciiniin daha
yiksek oldugunu gostermektedir. Ni(Il)-glisin, Cu(ll)-glisin ve Zn(Il)-glisin
komplekslerinin S. aereus’a karsi inhibisyon konsantrasyonlari esit olup, Co(II)-glisin
kompleksinin konsantrasyonundan daha diisiiktiir. Ancak difiizyon caplarina gore
degerlendirildiginde Zn(IT)-glisinin Ni(ll)-glisin ve Cu(ll)-glisin komplekslerine gére
daha etkili oldugu gozlemlenmistir. E. coli’ye kars1 ise Ni(II)-glisinin digerlerine gore
daha diisiik konsantrasyonlarda bile etki gosterdigi ve daha genis etki alam
olusturdugu tespit edilmistir. P. aeroginosa ve C. albicans’a kars1 Ni(II)-glisinin daha
diisiik konsntrasyonlarda etkili oldugu ve Zn(II)-glisinin inhibisyon etkisinin daha
fazla oldugu belirlenmistir. Co(Il)-triptofan, Ni(ll)-triptofan, Cu(ll)-triptofan ve
Zn(IN)-triptofan komplekslerinin diisiik dozlarmin C. albicans’1 engellemekte yeterli
oldugu ve E. faecalis, S. aureus ve P. aeroginosa bakterilerinin engellenmesi i¢in
yiikksek konsantrasyonda metal komplekslerinin gerekli oldugu bulunmustur.
Inhibisyon alanlarmin daha genis oldufu metal komplekslerinin antimikrobiyal
ozellikleri ¢ok daha fazladir. Kiigiik dozdaki etkilerine bakilarak, minimum inhibisyon

konsantrasyonlar1 (MIC) belirlenmis ve tiim metal komplekslerinin antioksidan
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kapasitelerinin kesin dereceleri/kapsami belirlenmistir. Zn(l1)-triptofan kompleksinin
E. coli ve C. albicons bakterileri iizerinde etkili olduklar1 bulunmustur. Nihayetinde

metal komplekslerinin maya-bakteri ortaminda oldukga etkili olduklar1 gézlenmistir.

Dort amino asit ve dort metalle sentezlenen kompkelslerle yapilan bu ¢alismanin
devami olarak sentezledigimiz kompleks yapilarindan yola ¢ikilarak farkli metal ve
farkli amino asitlerle yeni kompleksler sentezlenebilir. Sentezlenen komplekslerin
biyolojik aktiviteleri de géz oniinde bulundurularak hiicre kiiltiirli, deney hayvanlari
caligmalar1 ve hatta ilag yapimi gibi ileri ¢caligmalar yapilarak bu komplekslerin daha

etkili kullanimi saglanabilir.
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