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OZET

Bu tez ¢alismasinda 3-metilbiitanhidrazit ve diasetil monoksimin reaksiyonundan elde edilen N'-3-
(hidroksiimino)biitan-2-iliden)-3-metilbiitanhidrazid (hibmbH,) ligantindan yeni bes adet metal
kompleksi ([Co(hibmbH)2], [Ni(hibmbHz2)2]-2NO3-2H.0, [Cuz(hibmb)z], [Pd(hibmbH)2] ve
[UO.(hibmbH).]) sentezlendi. Ligant hibmbHz nin yapisi elementel analiz, ESI-MS, NMR, IR ve
UV-Vis spektroskopik teknikleri ile aydinlatildi. Komplekslerin yapisi elementel analiz, manyetik
duyarlhilik 6l¢timii, ESI-MS, NMR, IR ve UV-Vis spektroskopik teknikleri ile karakterize edildi.
Termik analiz teknikleri ile komplekslerin termik davraniglart incelendi. Ligant, [Co(hibmbH),] ve
[Ni(hibmbH.).]-2NOs-2H,O metal kompleskerinin tek kristali elde edilerek yapilari tek kristal X-
151 kirmmm (XRD) teknigi ile aydmlatildi. Co(II), Ni(IT), Pd(IT) ve UO2(VI) kompleksinin
monomerik, Cu(Il) kompleksinin dimerik yapida oldugu belirlendi. XRD sonuglar ile Ni(Il) ve
Co(ll) komplekslerinin oktahedral yapida ve nitrat iyonlarinim tamamlayici iyon olarak bulundugu
Ni(II) kompleksinin iyonik bir kompleks oldugu belirlendi. [Cuz(hibmb);] ve [Pd(hibmbH),]
kompleksleri i¢in karediizlem, [UOz(hibmbH),] i¢in sekiz koordinasyonlu bir yapi onerildi.
Bilesiklerin biyolojik 6zelliklerini incelemek i¢in antimikrobiyal, antibiyofilm, DNA, antioksidan ve
DNA yarilma g¢aligmalari yapildi. Metal komplekslerinin genel olarak ligantdan daha etkili oldugu
goriildil.
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THE SYNTHESIS, CHARACTERIZATION, AND INVESTIGATION OF SOME
BIOLOGICAL PROPERTIES OF LIGAND CONTAINING HYDRAZONE AND
OXIME GROUPS AND THEIR TRANSITION METAL COMPLEXES
(M. Sc. Thesis)
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ABSTRACT

In this thesis, five new metal complexes ([Co(hibmbH),], [Ni(hibmbH2);]-2NOs-2H-0,
[Cuz(hibmb);], [Pd(hibmbH);] and [UOa(hibmbH);]) were synthesized from the N'-3-
(hydroxyimino)butane-2-ylidene)-3-methylbutanhydrazide (hibmbH2) ligand obtained from the
reaction of 3-methylbutanhydrazide and diacetyl monoxime. The structure of ligand hibmbH2 was
elucidated by elemental analysis, ESI-MS, NMR, IR and UV-Vis spectroscopic techniques. The
structures of the complexes were characterized by elemental analysis, magnetic susceptibility
measurement, ESI-MS, NMR, IR and UV-Vis spectroscopic techniques. The thermal behavior of the
complexes was investigated by thermal analysis techniques. Single crystals of ligand, [Co(hibmbH)2]
and [Ni(hibmbH.)2]-2NOs-2H-0 metal complexes were obtained and their structures were elucidated
by single crystal X-ray diffraction (XRD) technique. It was determined that Co(ll), Ni(ll), Pd(Il) and
UO2(VI) complexes were monomeric and Cu(ll) complex was dimeric structure. With XRD results,
it was determined that Ni(Il) and Co(ll) complexes are in octahedral structure and Ni(ll) complex,
in which nitrate ions are present as complementary ions, is an ionic complex. A square plane for
[Cuz(hibmb),] and [Pd(hibmbH),] complexes, an eight-coordinate structure for [UO2(hibmbH),] was
proposed. Antimicrobial, antibiofilm, antioxidant and DNA cleavage studies were performed to
examine the biological properties of the compounds. Metal complexes were found to be more
effective than ligand.
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Bu ¢alismada kullanilmis bazi1 simgeler ve kisaltmalar, yanda agiklamalar1 verilmek iizere

asagida listelenmistir.

Simgeler

nm

ppm

%T

°C

Kisaltmalar

MS
ESI-MS
XRD
FRAP
TG
DTG
DTA
DMSO

DMSO(ds)

Aciklama

Gerilme titresimi

Mikro litre

Nano metre

Parts per million(milyonda bir)
Angstrom (1071° metre)

Yiizde gegirgenlik

Molar absorbsiyon katsayisi
Celcuis

Dalga boyu

Aciklama

Kiitle Spektrometresi

Elektrosprey Iyonizasyonu-Kiitle Spektrometresi
X-Isin1 Kirmimi

Demir (IIT) iyonu Indirgeyici Antioksidan Giicii
Termogravimetri

Diferansiyel termogravimetri

Diferansiyel termik analiz

Dimetilsiilfoksit

Dotero dimetilstlfoksit



DNA

THF

TBE

DPPH

TEAC

BHT

BHA

py

B.M

mL

mM

Deoksiribontikleik asit
Tetrahidrofuran

Tri-borat-EDTA
2,2,-Difenil-1-pikrihidrazil
Troloks Esiti Antioksidan Kapasite
Biitillenmis hidroksi toluen
Biitillenmis hidroksi anisol

Pridin

Bohr manyetonu

Mililitre

Mili molar

XVi



1. GIRIS

Koordinasyon kimyasi, koordinasyon bilesiklerinin veya siklikla tanimlandig1 sekliyle metal
komplekslerinin yapilarinin, 6zelliklerinin ve uygulamalarinin incelendigi bir kKimya dalidir.
Metal kompleksleri veya koordinasyon bilesikleri, ligantlara (metale elektron veren atomlar,
iyonlar veya molekiiller) bagli bir metal merkeze sahip molekiillerdir. Bu kompleksler notr
veya yiiklii olabilir. Koordinasyon bilesikleri, Lewis asitleri (elektron ¢ifti alicilari) ve Lewis

bazlar1 (elektron ¢ifti vericileri) arasindaki reaksiyonla olusturulur.

Baz1 koordinasyon bilesiklerinin biyolojik sistemlerin bilesenlerinde yer almasi sebebiyle,
biyokimyasal sistemlerdeki etki mekanizmasini1 anlamak, yeni 6nemli biyolojik molekiiller
tasarlayabilmek veya modifiye etmek i¢in yeni koordinasyo bilesiklerinin sentezi ve
ozelliklerinin incelenmesi giiniimiizde ihtiyag olmaya devam etmektedir. Koordinasyon
bilesiklerinin farkli ve c¢ok cesitli yapilarda bulunabilmesi, onlarin canli sistemlerde
(6rnegin, oksijenin tasinmasinda dnemli bir biyolojik molekiil olan hemoglobin), tipta
(6rnegin, kanser tedavisinde kullanilan cis-platin) ve endistride (6rnegin, hidrojenasyon,
aromatizasyon vb. gibi kimyasal islemlerde yer alan katalizorler olarak bir dizi koordinasyon
bilesiginin kullanildig1 petrol endiistrisi) farkli ve essiz ozellikler sergilemelerini saglar.
Klorofil, hemoglobin ve B12 vitamini sirastyla magnezyum, demir ve kobaltin koordinasyon
bilesikleridir. Cesitli metalurjik islemler, endiistriyel katalizorler ve analitik reaktifler,
koordinasyon bilesiklerinin kullanimini igerebilmektedir. Koordinasyon bilesikleri ayrica
galvanik kaplama, tekstil boyama ve tibbi kimyada bircok uygulama bulabilmektedir

(Miessler, Fischer ve Tarr, 2014:1-8; Lawrance, 2010: vi-viii).

Yapisinda —C=N-OH grubu bulunduran oksimler, c¢esitli laboratuvar ve endiistriyel
uygulamalarda yaygin olarak kullanilabilen bilesiklerdir (Bolotin, Bokach, Demakova ve
Kukushkin, 2017). En biiyiik uygulamalarindan biri endiistride Naylon-6,4' {in dnciisii olan
kaprolaktamin siklohekzanon oksimden tiretilmesidir (Ritz, Fuchs, Kieczka ve Moran, 2018;
Bolotin ve digerleri, 2017). Baz1 oksim bilesikleri ilaglarin aktif bilesenleri olarak tibbi
oneme sahiptirler. Pralidoksim (2-PAM olarak da bilinir), obidoksim ve metoksim bilesikleri
sinir gazi igin panzehir olarak kullanilir ve bir sinir ajani asetilkolinesteraz1 fosforilasyonla
inaktive eder (Bolotin ve digerleri, 2017). Ila¢ olarak ticari piyasada yer alan tiirlerinin

yaninda bazi oksimlerin antiviral, antikanser, antikoagiilan, antimikrobiyal, antihelmintisid,



antihistaminik, antidepresan, kalp antiaritmik, antihipertansif ve analjezik Ozellikler
sergiledikleri de bilinmektedir. Oksim tiirevleri peptit diizenleyiciler ve herbisitler olarak da
bilinir. Perillaldehitin oksimi olan Perillartin, Stikrozdan 2000 kat daha tatli olan ve 6zellikle
Japonya'da kullanilan yapay bir tatlandiricidir (Bolotin ve digerleri, 2017). Malzeme
biliminde, ¢esitli oksim tiirevleri, polimer modifiye ediciler ve agir metal emiciler olarak
gorev yapabilmektedir. Metil etil ketoksim, bircok yag bazli boyada cilt 6nleyici bir katki
maddesi olarak kullanilir. Bukoksim ve 5-metil-3-heptanon oksim ("Stemone™) ticari koku

olarak verilebilecek drneklerdendir (Panten ve Surburg, 2015).

Azot ve oksijen verici atomlarina sahip olan oksimlerin metal iyonlarma cesitli
koordinasyon modlarinda koordine olma yetene§i ve ayrica ligant siibstitiientlerinin
degistirilerek 6zelliklerinin ayarlanabilme imkani nedeniyle koordinasyon kimyasinda uzun
yillardir ligant olarak kullanilmaktadir (Panten ve Surburg, 2015; Ghurab, EI-Gammal, EI-
Gamil ve Abu El-Reash, 2023). Hafif asidik hidroksil gruplarinin ve bazik azot atomlarinin
varlig1, oksimleri amfoterik ligantlar yapar. Yillar boyunca, oksimler analitik kimyada farkli
metal iyonlarinin izolasyonu, ayrilmasi ve ekstraksiyonu i¢in ¢ok etkili kompleks olusturucu
ligantlar olarak yaygin bir sekilde kullanilmaktadir (Karadeniz ve digerleri, 2019). 1,2-
naftokinon monoksimin demir ve kobalt kompleksleri ilk sentetik olarak {iretilmis oksim
kompleksidir. Dimetilglioksim’in (dmgH2) nikel(Il) iyonuyla olusturdugu somon kirmizi
renkli Ni(glyoximato), kompleksi nikelin gravimetrik tayinininde siklikla kullanilmaktadir
(Panten ve Surburg, 2015). Salisilaldoksim, hidrometaliirjide bir selatlayict ve Oziitleyici
olarak, poliakrilamidoksim gibi amidoksimler ise, deniz suyundan eser miktarda uranyum
tutmak i¢in kullanilmaktadir (Kanno,1984; Smith, Tasker ve White, 2003; Linfeng, 2010).
Oksim koordinasyon bilesikleri, kobalt kompleksi olan B12 vitamini ve magnezyum
kompleksi olan klorofil renk pigmentine benzerliginden dolay1 bazi biyolojik yapilarin
aktivitelerinin aydinlatilmasinda énemli rol oynamaktadir. (Yenikaya, Demir ve Ilkimen,
2009). Ayrica, oksimler ve bunlarin metal kompleksleri, antimikrobiyal, antiinflamatuar,
anti-timor ve sitotoksik aktivite gibi biyolojik potansiyelde bir neme sahiptir (Yenikaya,
Demir ve Ilkimen, 2009; Motaleb ve Selim, 2019; Ghurab, EI-Gammal, EI-Gamil ve Abu
El-Reash, 2023).

Hidrazon ve tiirevleri, antifungal, antibakteriyel, antikonviilsan, analjezik, anti-kanser, anti-
trombosit, anti-viral, anti-proliferatif ve anti-sitma aktiviteleri dahil olmak {izere gesitli

biyolojik 6zellikler gosterebilmektedirler. Ayrica kan, idrar, hiicre kiiltiirii ve farmasotik



numunelerdeki glikoz, karbonil bilesikleri, dstrojen vb. organik bilesiklerin tayini igin
kullanilir. Hidrazon tiirevleri asidik ve bazik ortamlarda nikel, bakir ve ¢cogu metal i¢in
korozyon Onleyici, kemosensor, polimer baslatici, mikroplarin tespiti i¢in pH sensorii olarak,
pamuk ve naylonun boyanmasinda ve atik su aritiminda yaygin olarak da kullanilmaktadir.
S, O, N gibi farkli heteroatom veya -OH, -C=0, -N-H, -COOH gruplarini igeren hidrazon
bilesikleri metal iyonlari ile karali koordinasyon bilesikleri olusturabilmekte ve metal
tayininde kulanilabilmektedirler. Bu nedenle bu bilesikler, gida, ¢evre, farmasotik ve
biyolojik numunelerdeki farkli metal iyonlarinin spektroskopik tayini i¢in kullanilan gok
onemli bir analitik reaktif sinifinda yer almaktadir (Jabeen, 2022). Hidrazonlarin metal
iyonlarina koordinasyonu ile genel olarak farmakolojik aktivitelerinin artig1 son yillarda
hidrazon metal komplekslerini arastirmaya tesvik etmistir (Wu ve digerleri, 2006). Serbest
ligantlara kiyasla hidrazon metal kompleslerinin DNA sentezi ve hiicre biliylimesinin daha
etkili inhibitorleri oldugu bulunmustur (Cindric” ve digerleri, 2017). Hidrazonlarin
koordinasyon bilesikleri, enzim inhibisyon mekanizmasinin aydinlatilmasi i¢in model olarak
kullanilmaktadir (Karadeniz ve digerleri, 2019). Ayrica liminesans malzeme, katalizor,
sensor, fotovoltaik malzeme, kemosensor ve ilag olarak bir¢ok alanda uygulanabilirlikleri
de kanitlanmustir (Youssef, Abdulhamed, EI-Reash ve Yousef, 2022; Abualreish, Mohamad,
ve Adam, 2023).

Hidrazon oksimler, hidrazon ve oksim gruplarimin her ikisini igeren benzersiz bir ligant
siifidir (Hassan, Ebrahium ve Ebrahium, 2022). Endiistri, tip, sentetik, analitik, biyo- ve
koordinasyon kimyasindaki genis uygulamalari nedeniyle hidrazon oksimlere ve bunlarin
koordinasyon bilesiklerine artan bir ilgi vardir (Karadeniz, Ataol, Sahin, Idil ve Bati, 2018).
Bu bilesikler, anti-HIV, antihiperglisemik, antifungal, antikanser, anti-tiiberkiiloz, anti-
enfektif, antitripanozom, bocek Oldiiriicii, antibakteriyel, antiradikal, antikolinesteraz,
antitimor, antioksidan, antidepresan, antiinflamatuar, mide koruyucu, antimalarial ve
antiviral aktiviteler, ve DNA boliinmesi gibi ¢esitli uygulamalarda genis capta
kullanilmaktadir (Ebrahium ve Ebrahium, 2023). Ayrica, ¢esitli reaksiyonlarda enzim
inhibitorleri, katalizorler olarak ve ¢elik gibi metalleri ve alasimlari korumak i¢in mitkemmel
korozyon Onleyici olarak islev gortirler (Hassan, Ebrahium ve Ebrahium, 2022). Hidrazon-
oksim selatorlerinin farmakolojik 6nemi ve cesitli biyolojik aktivite gdstermeleri, son
zamanlarda farkl etki bigimlerine sahip yeni hidrazonoksim lignatlarinin ve koordinasyon
bilesiklerinin sentez, karakterizasyon ve biyolojik ¢alismalarini hizlandirmistir (Ebrahium

ve Ebrahium, 2023).



Bu tez kapsaminda 3-metilbiitanhidrazid ve diasetil monoksimden bir hidrazonoksim liganti
olan “N'-3-(hidroksiimino)biitan-2-iliden)-3-metilbiitanhidrazid (hibmbH2)” sentezlenmis
ve bu ligantin bazi metal kompleksleri (Co(ll), Ni(ll), Cu(ll), Pd(ll) ve UO2(VI)
olusturulmustur. Elde edilen bilesiklerin yapilar1 ¢esitli spektroskopik ve analitik yontemler
ile karakterize edilmistir. Ligant ve metal komplekslerinin antimikrobiyal aktivite,

antibiyofilm ve antioksidan 6zellikleri arastirilmistir.



2. KURAMSAL TEMELLER VE KAYNAK OZETLERIi

2.1. Hidrazonlar

Aldehit ve keton tiirevi olarak kabul edilen hidrazonlar, -NHN=CH- grubu iceren bir
azometin sinifidir (Sekil 2.1) (Jafarova, 2021; Jabeen, 2022). RiIR>—C = N-NH-C(O) —Rs
genel yapisina sahip olan hidrazonlar (Sekil 2.1) azometinler, schiff bazi veya iminler olarak
da adlandirilmaktadir (Akbas, 2019). Kolay sentezi, diisiik maliyeti, yiiksek stabilitesi ve
benzersiz yapisal Ozellikleri nedeniyle tibbi kimya, organik kimya, anorganik kimya,
biyoinorganik kimya ve analitik kimya gibi kimyanin farkli alanlarinda hidrazonlar tizerine

calismalar yapilmaktadir (Akbas, 2019; Sentiirk, 2019; Nongpiur ve digerleri, 2022).

N
Ry \T/ Y R, Ry, Ry : Alkil, Aril

Sekil 2.1. Hidrazonun genel gosterimi

Hidrazonlar, genel olarak aldehit veya ketonlarin hidrazin bilesigi ile Schiff baz1 olusum
tepkimesinden elde edilir (Sekil 2.2) (Jabeen, 2022). Hidrazonlarin farkli R gruplariyla
kombinasyonu, benzersiz fiziksel ve kimyasal karaktere sahip bilesiklere yol acar (Verma

ve digerleri, 2014).

R1
ﬁ H R X | H
SN H Cao N R;
P T HoN T ——— HRy N ¢ T+ HO
Ry Ro(H) I |
O o)
hidrazin hidrazon

R,, Ry, Ry : Alkil, Aril

Sekil 2.2. Hidrazonlarin genel elde edilme reaksiyonu

Hidrazonlarin azometin grubunun (C=N) karbon atomlari1 hem elektrofilik hem de

niikleofilik 6zellik gosterirken, azot atomlari ise niikleofilik 6zellik gosterir (Jabeen, 2022).



Karbon sayist az olan basit alifatik hidrazon bilesikleri sivi haldedir, erime noktalar
diisiiktiir ve suda ¢oziinebilirler. Karbon sayis1 artik¢a ve aromatik 6zellik kazandiginda ise
hidrazonlarin erime noktalar1 yiikselmektedir. Hidrazon olusumuyla beraber azot

atomlarmin Lewis bazlik kuvvetleri azalmaktadir (Karadeniz, 2018).

Hidarzonlar anorganik kimyada siklikla ligant olarak kullanilmaktadir. Cok disli N, O dondr
hidrazon ligantlar1 esnek yapida olup, farkli yilikseltgenme basamaklarina sahip, gesitli
iyonik yarigaplardaki metal iyonlarina kolaylikla koordine olarak benzersiz, termal ve
kinetik olarak kararli ve ilging stokiyometrik yapilara sahip kompleks bilesikler
olusturabilmektedirler (Jiang ve digerleri, 2022; Pospieszna-Markiewicz, Fik-Jaskotka,
Hnatejko, Patroniak ve Kubicki 2022).

Hidrazon ligantlarinin, gegis metalleri ile birlestiklerinde potansiyel biyolojik aktivitelerine
katkida bulunan lipofilik karakterlerini énemli 6l¢lide artmasi sonucunda hidrazon metal
kompleksleri genellikle serbest hidrazonlara gore daha yiiksek biyolojik aktivite gosterir. Bu
nedenle Anorganik kimyada c¢ok sayida farkli farmakolojik 6zellikler gosteren hidrazon
metal kompleksleri tasarlanmaktada ve sentezlenmektedir (Wu ve digerleri, 2023; Zengin
ve digerleri, 2023).

2.1.1. Hidrazonlar ve geometrik izomeri

C=0 igereren hidrazon tiirevlerinde, proton transferi yoluyla keto-enol tautomerizmi
meydana gelir (Sekil 2.3). Hidrazonlar ¢ozeltide denge karisimi seklinde (keto ve enol
formunda) bulunurken, kati halde ise genellikle keto formunda bulunurlar (Karadeniz,
2018).

. T
R
C ) R C N
Ry ST N —~ Ry N \T
(|)|) OH
keto form enol form

Sekil 2.3. Hidrazonlarda keto-enol tautomerizmi



Hidrozonlar yapilarinda bulunan C=N c¢ift bagindan kaynaklanan cis-trans izomeri de
sergilerler (Sekil 2.4) (Tir, 2022).

cis trans

Sekil 2.4. Hidrazonlarda cis-trans izomeri
2.1.2. Hidrazonlarin elde edilis yontemleri
Hidrazonlar ii¢ ana yontemle elde edilebilirler.

a) Aldehit veya ketonlarin uygun ¢oziicii ortaminda (metanol, etanol, biitanol,

tetrahidrofuran, dioksan, susuz asetik asit vb.) hidrazinler ile kondenzasyon reaksiyonundan

hidrazonlar sentezlenebilir (Uppal, Bala, Kamboj ve Saini, 2011; Jafarova, 2021).

O
R N R

| N SN

+ HoNHN—R e ———
/C\ 2 3 H

R1 Ry R,

b) Japp- Klingemann reaksiyonu ile sentezi; B-keto esterler veya asitlerin aril diazonyum

tuzlar ile reaksiyonundan hidrazonlar elde edilir (Japp ve Klingemann, 1887).

\\ + N:N+_R3 _— / \C/ .,



c) Siibstitiient icermeyen hidrazonlar ile siyano grubu iceren aril halojeniirlerin verdigi N-
arilasyon reaksiyonundan hidrazonlar elde edilir (Wagaw, Yang ve Buchwald, 1998;
Lefebvre, Cailly, Fabis ve Rault, 2010).

R> R,

| H Katalizor |

C\ - N g + X—Ar ——————> C X H
R1/ N R; Ligand R1/ \N ~ \Ar

Hidrazonlar, ilk olarak Wolff-Kishner reaksiyonunda ara iiriin olarak elde edilmistir (Sekil
2.5). Bu reaksiyon 240°C sicaklikta, bazik ortamda bir hidrazin ile bir aldehit ya da keton,
arasinda gergeklesir. Coziicii olarak dimetilsiilfoksit kullanilmasi reaksiyon sicakliginin oda
sicakligina kadar diismesini saglamaktadir (Cakici, 2009; Uppal, Bala, Kamboj ve Saini,
2011; Kardeniz, 2018).

o)
|| NH—>2NH2 | —>_N2 /\
c C NH
N 2 R R
F{1/ \R2 BAZ R1/ \N/ ! 2

Sekil 2.5. Wolff-Kishner indirgenme tepkimesi

Sekil 2.6’da goriildiigii gibi hidrazinin aldehit veya keton ile reaksiyonu iki basamakta
gerceklesir. Birinci basamakta ortama asit eklenerek aldehit veya ketonun konjuge asiti
olusturulur. U¢ azot atomu iizerindeki elektron gifti ile karbonil grubuna saldirarak
reaksiyonu baslatir. Ikinci basamakta reaksiyon suyun ayrilmasiyla tamamlanir (Jasim
Mohammed Mohammed, 2017; Karadeniz, 2018).

Tiyosemikarbazit veya semikarbazitin aldehit ya da keton ile reaksiyonundan

tiyosemikarbazon veya semikarbozon elde edilir (Sekil 2.7 (a) ve 2.7 (b)) (Isler, 2021).

Diketonlar ve hidrazinlerin reaksiyonundan ketonun yapisina bagli olarak halkali yapiya
sahip olan pirazoller, dihidropridazinler ve piroller olusabilmektedir (Sekil 2.8) (Cegen,
2021).



R R N
le) OH O"H,
[ (HY) \ ./ \
I + RNHNH, ——> /C\ - /C\
R
N .
— /C—NHNHR' + H,0 + H
R
Sekil 2.6. Hidrazon olusum mekanizmasi
S S
R R
N 1 “
/C=O +  H,NNHCNH, ————— 3 \C—NNHCNH2 + H0
R, Rz/
aldehit/keton tiyosemikarbazit tiyosemikarbazon
(a)
(0] 0
R, R
A 1
/C:o +  H,NNHCNH, ———— 3 \C—_NNHCNH2 + H0
R2 RZ/
aldehit/keton semikarbazit semikarbazon
(b)

Sekil 2.7. Aldehit/ketonun tiyosemikarbazit (a) ve semikarbazit (b) ile tepkimesi

(o}

ﬁ
/C\)k S
R R + H,N——NH, —

Py

|o

R
c| R SSw \C/R
NN NN, —— |+ \ /
| A N
o} NH,
R
R

Sekil 2.8. Diketonlardan pirazoller, dihidropridazinler ve pirollerin eldesi.
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2.1.3. Hidrazon tiirevi koordinasyon bilesikleri

Hidrazon ligantlar1 tasidiklar1 fonksiyonel gruplarin tiirii, verici atomlarin konumu ve
reaksiyon kosullarina (kullanilan ¢6ziicii, ortamin pH’1, metal tuzunun tiirii vb.) bagl olarak
koprii ligant 6zelligi gosterebilir ve metal iyonlart ile di, tri, tetra ya da poliniikleer metal
kompleksleri olusturabilirler. Hidrazonlarin ilging yapisal 6zelliklerinden biri kolay keto-
enol totomerizasyonuna (R = N-NH-C= O <& R = N-N=C-O.H. &+ R = N-N=C -0")
ugrayabilmeleri ve ¢esitli metal iyonlarina hem nétr keto formda (R = N-N.H.—-C——0) hem
de anyonik protonu ayrilmis enolik formda (R = N-N—— C-O) koordine olarak kararli metal
kompleksleri olusturabilmeleridir (Jiang ve digerleri, 2022; Nongpiur ve digerleri, 2022;
Wu, 2023).

Gudasi ve ark. (Gudasi ve digerleri, 2006) naftaldehit ve N-fenilglisinden yeni bir
naftilhidrazon ligantin1 ve bu ligantin bakir(I), nikel(II), kobalt(II), manganez(Il) ve
¢inko(I) komplekslerini sentezleyerek yapilarini Karakterize etmistir. Spektroskopik
caligmalar tiim komplekslerin benzer koordinasyon ozellikleri gosterdigini ve metal
merkezinin ¢evresinde oktahedral bir geometrinin olustuguna isaret etmistir. Kompleks
olusumunda naftilhidrazon ligantinin keto formda monoanyonik ii¢ disli olarak, naftolat-O,
azometin-N ve karbonil-O ile metal iyonlarna koordine oldugu onerilmistir (Sekil 2.9).
Antibakteriyel ve antifungal aktivite caligmalari, komplekslerin serbest ligant veya tek
basina metal tuzlarindan daha giiglii ve daha genis spektrumlu biyolojik antibakteriyel

aktivite sergiledigini gostermistir.

HN

H H
SN

.

O———M<
/ OH
H,0 \ 2
M= Cu, Co, Ni, Mn ve Zn

Sekil 2.9. Naftilhidrazonun ligantinin baz ilk gegis metali komplekslerinin yapilari
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Eswaran ve ark. (2022) ig¢ disli N'-(fenil(piridin-2-il)metiliden)benzhidrazid ligantinin
[Ru"'Cl3(PPhs)s] ile reaksiyonundan trifenilfosfin iceren karisik ligantli Ru(II) ve Ru(III)
komplekslerini sentezlemistir. Yapilar tek kristal X-1s1m1 kirinim teknigi ile aydinlatilan
komplekslerin nétr, bozulmus oktahedral yapida oldugu ve ligantin enolik yapida metal
merkezine koordine oldugu belirlenmistir (Sekil 2.10). Sentezlenen bilesiklerin insan meme
kanseri hiicre modellerine (MCF-7 ve MDAMB-453) kars1 in vitro sitotoksik potansiyeli
arastirilmistir. Sonuglar Ru(Ill) kompleksinin insan gogiis kanseri hiicre hatlarina karsi

Ru(II) kompleksinden daha etkili oldugunu gostermistir.

(b) (c)

Sekil 2.10. N'-(fenil(piridin-2-il)metiliden)benzhidrazid ligantinin (a), Ru(III) (b) ve Ru(Il)
(c) komplekslerinin yapilar1
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Abualreish ve ark. (2023) metoksibenzohidrazit ve 2-hidroksi-5-nitrobenzaldehitten HzLhz
hidrazon ligantin1 sentezlemis ve okso/diokso yiiksek degerlikli cis-Mo0O2*?, cis-UO2"? ve
VO*™? metal iyonlar1 ile monomerik yapida metal komplekslerini olusturmuslardir.
Karakterizasyon c¢alismalar1 komplekslerde metal:ligant oraninin 1:1 oldugunu ve ligantin
metal iyonlarina enolik formda, dianyonik olarak, ONO ii¢ disli koordinasyon modunda
baglandigin1 gostermistir. Molibden ve uranil kompleksi i¢in oktahedral, molibden
kompleksi i¢in kare piramidal yap1 6nerilmistir (Sekil 2.11). Elde edilen kompleksler benzil
alkoliin oksidasyon reaksiyonunda homojen katalizérler olarak kullanilmis ve benzaldehit
olusumunda yiiksek Katalitik etki gosterdikleri belirlenmistir. Ayrica tiim bilesiklerin bazi
bakteri, mantar ve insan kanser hiicresinin biliylimesine kars1 biyolojik ¢aligmalari yapilmig
ve komplekslerin, mikroorganizma biiylimesini ve insan kanser hiicrelerini serbest liganta

gore daha 1yi inhibe ettigi gdzlenmistir.

NO,
VO(acac),
MeOH
/O\Q\r O

N NO

N 2 N NO, N = NO,
O~ O\Uf/_ci 0—j2?

N S 0 ; O
HZO’ (0] HQO @] HQO

MoQO,Lhz UO,Lhz VOLhz

Sekil 2.11. HoLhz hidrazon ligantinin ve M0oO*2, UO,*? ve VO*? metal komplekslerinin
yapisi

Denk ve ark. (2019) yeni anti-timor Pt(II) ajanlart gelistirmek igin salisilaldehit
tirevlerinden hazirladiklar1 yeni Pt(II) komplekslerini sentezlemisler ve X-151m
kristalografisi ile yapilarini karakterize etmislerdir (Sekil 2.12). Ligantin Pt(II) iyonuna iki
disli olarak ya azometin azot atomu ve enolik oksijen lizerinden ya da azometin azot atomu
ve fenolik oksijeni ile koordine oldugu goriilmiistiir. Elde edilen Pt(1l) komplekslerinin,
kanser hiicrelerine karsi onemli sitotoksisite gosterdigi ve Cis-platine direngli hiicrelere

(A549cisR hiicreleri) kars1 ayni sitotoksisiteyi sergiledigini belirlemislerdir.
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Zengin ve ark. (2023) iki yeni salisilaldimin bazli N-heterosiklik hidrazon liganti, N'-[(2-
hidroksifenil)metilen]-2-(2-fenil-1H-benzimidazol-1-il)asetohidrazon (H.L!) ve 2-[2-(3-
klorobenzil)-1H-benzimidazol-1-il]-N'-[(2-(hidroksiimino)-1-etilpropiliden]aseto hidrazon
(H2L?) ve bunlarin homo-biniikleer nikel(II), bakir (II) ve c¢inko(II) komplekslerini
sentezlemis, yapilarini spektroskopik teknikler ve element analiz kullanilarak tanimlanmistir
(Sekil 2.13). Ug disli davranis gosteren ligantlarin kompleks olusum ile enolik forma
dontstiigii ve enolik oksijenin iki metal iyonu arasinda koprii gorevi gordiigii belirlenmistir.
Komplekslerin siiperoksit dismutaz (SOD) enzimi i¢in mimetik katalitik aktivitelerini
belirlemek icin in vitro testlerle yapilmis ve homo-biniikleer Cu(Il) komplekslerinin (3b ve
4b) antioksidan 6zelliklerinin diger homobiniikleer Ni(II) ve Zn(II) komplekslerine gore

daha aktif oldugu goriilmiistiir.

Cl1: R=H
[ C2 R=(Cl
o/ o
Pt .7 C3:R=Br
(0] / S\
Cl /

—I- —>“N + PtCI,(DMS0),—| Ca:R=F

\to

OQS/ \CI
7%

Sekil 2.12. Salisilaldehit tiirevi hidrazon ligantlar1 ve Pt(II) kompleksleri

Ni (3a)

CHdn N O
JJ\ NV @ n=0 H Cu (3b)
N PN Zn (3c)
O\ /O\/\
/N

N
M | N Ni (4a)
_N n=1 CI
o N Cu (4b)

Zn (4c)
o O

Sekil 2.13. Homo-bintikleer nikel(II), bakir (II) ve ¢inko(Il) komplekslerinin yapist
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Jiang ve ark. (2022) 2,2'-bipiridil hidrazon liganti (H2L) ve dort adet Ni(IT), Zn(IT) ve Cd(11)
([Ni2(L?)2]-3CH30H (1), [Zn2(L#*)2]-DMF-3H20 (2), [Cds(H2L)2Cls(H20)2]-2H20 (3) ve
{[Zn2(L*)CI;]- CH3OH}n (4) metal komplekslerini sentezlemisler ve tek kristal X-1s1n1
kirmimi yontemi ile yapilarini incelemislerdir (Sekil 2.14). X-i1sin1 analitik sonuglari,
kompleks 1 ve 2'nin benzer yapilara sahip oldugunu iki metal iyonu ¢evresinde oktahedral
geometrili, diniikleer ¢ift sarmallar sergiledigini gostermistir. Kompleks 3, kadmiyum
iyonlarinin iki farkli konfigiirasyona sahip oldugu nadir bir MsL> tipi triniikleer metal
kompleksidir. Kompleks 4 ise, ayn1 anda 4 ve 6 koordineli Zn(IT) metal merkezleri igeren
iki farkli konfigiirasyona sahip tek boyutlu bir koordinasyon polimeridir. Komplekslerin
farkli yapilar sergilemesi, ligantlarin ve metal iyonlarinin dogasinin koordinasyon
konfigiirasyonlarinda 6nemli bir rol oynadigini gostermistir. Ayrica komplekslerin
termogravimetrik analizi, DFT ve liiminesans 6zellikleri incelenmis ve kompleks 1 icin

elektrokimyasal ¢aligsmalar yapilmistir.

Kompleks 1

Sekil 2.14. 2,2'-bipiridil tiirevi hidrazon ligantinin ve metal komplekslerinin yapisi



Kompleks 3

15

Kompleks 4

Sekil 2.14. (Devami)

Vrdoljak ve ark. (2016, 2023) 3-metoksisalisilaldehit (H2L3°M¢), 4-metoksisalisilaldehit
(H2L*OMe) ve salisilaldehitten (H2LM) tiiretilen 4-hidroksibenzhidrazonla iliskili bilesiklerin

(Sekil 2.15 (a)) selatlayici ve/veya kopriileyici ligant olarak hareket etme egilimlerini
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arastirmak tizere mononiikleer, fenolata kopriilii diniikleer ve kiibik tetraniikleer Ni(ll) ve
Cu(ll) komplekslerini  sentezlemistir. Geleneksel ¢ozelti bazli, solvotermal ve
elektrokimyasal sentez yontemleri kullanilarak sentezledikleri Cu(Il) komplekslerinin
[Cu(L**M)(py)] (2py), diniikleer [Cuz(LH)2(py)2] (1py), [Cua(LH)2] [Cuz(LH)2(py):] (1py),
[Cu2(L*M)a(py)2]  (Bpy), [Cua(L©M&);]  (3), [Cuz(L*°Me),(MeOH), ] (3MeOH),
[Cuz(L*°Me),(EtOH),] (3EtOH), kiiba tetraniikleer [Cua(L3°M€)s] x¢6z (x¢6z = 10H20
CH3OH ve 2.8EtOH 0.2H,0) yapisal karakterizasyonlar1 ile sentez kosullarinin ve
yontemlerinin degistirilerek farkli ¢ekirdek ve geometrilere sahip komplekslerin elde
edilebilecegini gostermistir (Sekil 2.15 (b)). Cu(ll) iyonlarinin ¢evresindeki koordinasyonun
mononiikleer komplekslerin kare diizlem, diniikleer komplekslerde kare diizlem ya da
trigonal bipiramit ile kare piramit arasinda, tetraniikleer komplekslerde ise oktahedral

oldugu belirlenmistir.

Aynmi  ligantlarm  EtsN  varhigimda  Ni(OAc)2:4H20  ile  reaksiyonundan,
[Niz(L*°Me),(0AC)2(MeOH)2]-2MeOH-MeCN (1), [Niz(HL*OMe)(L*OMe)(OACc)(MeOH)]-
4.7MeOH (2) ve [Nia(HL™)2(LM)2(0OAC)2]-4MeOH-0.63H20-0.5MeCN-HOAC (3) asetat ve
fenolata kopriilii diniikleer, triniikleer ve terantiikleer metal kompleksleri hazirlanmistir
(Sekil 2.15 (c)). Pridin varhiginda ise kare diizlemsel geometriye sahip mononiikleer,
[Ni(L3°Me)(py)] (4), [Ni(L4°Me)(py)] (5) ve [Ni(LH)(py)] (6) metal kompleksleri elde
edilmistir (Vrdoljak ve digerleri, 2023).

OCH,
2 HO
—N N
HO H \c
g
2 HO,
OCH, o
N H,L ¢
N 2
HO H \c
S
2 HO,
H H
N H,L
N~ 2
HO H \c
it
@

Sekil 2.15. HpL3°Me H,L%0Me ve HoLM ligantlarmin (a), Cu(Il) (b) ve Ni(Il) (c)
komplekslerinin molekiiler yapisi

HZLBOMe



.c17 & ®

[CUz(L4OMe)2]

cm ,c13 04
C12 “‘65
cn L
Nl C9 cw

[Cuz(L*M)2(py)2]

Sekil 2.15. (Devami)
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[Cua(L3OMe),] 2EtOH

113

[Nia(L3°M®),(0ac)2(MeOH),] 2MeOH MeCN

Sekil 2.15. (Devami)
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[Nia(HLM)2(L)2(OAC)2] 4MeOH 0.63H20.0.5MeCN HOAC
(©)

Sekil 2.15. (Devami)

2.2. Oksimler

2.2.1. Oksimlerin genel 6zellikleri

Aldehit veya ketonlarin hidroksilaminle tepkimesinden elde edilen oksimler RCH=N-OH
veya RiR2C=N-OH genel formiilii ile gosterilirler (Sekil 2.16) (Jasim Mohammed

Mohammed, 2017; Hajimohammadlou, 2022).

Oksimler, renksiz ve suda az ¢oziinen bilesiklerdir. Erime noktalar1 150-200 °C sicaklik

araliginda olup, genellikle erime noktalarinda bozunurlar. Sivi ve uguculugu yiiksek olan
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oksim bilesiklerinin genellikle molekiil agirliklar: diigiiktiir. Yapilarindaki hidroksil (—OH)
gruplarinda bulunan protonlardan 6tiirii zayif asidik karakter gosterirken, C=N grubunda
azot atomlar1 lizerinde bulunan elektron ¢iftinden kaynakli zayif bazik karaktere sahiptirler.
Bu bakimdan oksimler amfoter 6zellik gosterirler. Amfoter 6zelliklerinden dolay1r zayif
asidik ve bazik ¢oOzeltilerde iyi ¢Ozinirler (Hajimohammadlou, 2022). Oksim
bilesiklerindeki molekiil i¢i ve /veya molekiiller arast O-H:---N ve N-O----H-O hidrojen

baglarinin varlig asitligini ve erime derecelerini etkilemektedir (Alici, 2006).

/OH

N
| R,R1=H, CH; CgH......
C

R/ \R1

Sekil 2.16. Oksim bilesiklerinin genel gdsterimi.

2.2.2. Oksimlerin Adlandirilmasi

Igerdikleri oksi-imino grubundan dolay1 kisaca oksim olarak ifade edilen bu bilesikler
adlandirilirken elde edildikleri aldehit veya ketonlarin isimleri dikkate alinir. Aldehitlerden
sentezlenen oksim bilesikleri aldoksim, ketonlardan sentezlenen oksim bilesikleri de
ketoksim olarak adlandirilir (Sekil 2.17). Ayrica N-OH grubuna sahip olduklarindan
hidroksiimino olarak da isimlendirilebilirler (Jasim Mohammed Mohammed, 2017

Hajimohammadlou, 2022).

Nitrozo bilesiklerinin yap1 izomeri olan oksimler izonitrozo eki kullanilarak da

adlandirilabilir (Sekil 2.18) (Ucan, Karatas, Irez, Deveci ve Mercimek, 1998).

Bir tane oksim grubu (C=N-OH) igeren bilesikler monoksim, birden fazla oksim grubu
igerenler ise dioksim, trioksi, tetraoksim...... seklinde adlandirilabilirler. Komsu karbon
atomlar1 lizerinde iki tane oksim grubunun bulunmasi durumunda adlandirma glioksim
(dioksim) seklinde yapilir. Adlandirilirken vic-, a- veya 1,2-,6n ekleri de kullanilabilir (Sekil
2.19) (Jasim Mohammed Mohammed, 2017; Hajimohammadlou, 2022).



OH
ﬁ i
H3;C H H,C H
Asetaldehit Asetaldoksim (Hidroksiiminoasetaldehit)
\O \ NOH
Benzaldehit Benzaldoksim (hidroksiiminobenzaldehit)
(a)
OH
Q ﬁ I @
C C
Benzofenon Benzofenoksim (Hidroksiiminobenzofenon)
H3C\ H3C\
/C=O /C=NOH
HsC HsC
Aseton Aseton oksim
(b)

Sekil 2.17. Aldoksimlerin (a), ketoksimlerin (b) isimlendirilmesi

OH

/

O——O0O

|
\ / C H

izonitrozoasetofenon

Sekil 2.18. Izonitrozo eki ile adlandirma
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o=

~

C
l
/

HO

difenilglioksim (a-Benzil dioksim)

vic-dioksim
y
)
e
H/O\N/C\W/C\T/ ~o
O/N CH;
|

Heksan-2,3,4,5-tetraon tetraoksim
tetraoksim

Sekil 2.19. Monooksim, dioksim, trioksim ve tetraoksim bilesiklerinin adlandirilmasi

2.2.3. Oksimlerin geometrik izomerleri

C=N grubunu tasiyan oksimlerde geometrik izomeri goriiliir. Yapisinda bir tane oksim grubu

bulunduran monoksimler C=N yapisina bagli —OH grubunun konumuna bagli olarak syn- ve

anti- olmak tizere iki tane izomer sergiler. Aldoksimler H ile OH gruplarinin ayni yonde yer

almas1 durumunda —syn 6n eki ile, zit yonde olmasi durumunda ise —anti 6n eki ile

adlandirilir (Sekil 2.20) (Sarikavakli, 1998).

Ketoksimler adlandirilirken referans aliman gruba goére adlandirma yapilir. Asimetrik

ketonlarda adlandirma yapilirken referans alinan grup —OH grubu ile ayni tarafta ise —syn,

farkli tarafta ise anti 6n ekini alir (Sekil 2.21) (Sarikavakli, 1998; Jasim Mohammed

Mohammed, 2017).



syn-pridinaldoksim
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anti-pridinaldoksim

Sekil 2.20. Aldoksimlerde geometrik izomeri

HO/ AN

syn-metil isobiitil ketoksim
anti-isoblitil metil ketoksim

anti-etil metil ketoksim
syn-metil etil ketoksim

anti-metil isobiitil ketoksim
syn-isobiitil metil ketoksim

syn-etil-metil ketoksim
anti-metil etil ketoksim

Sekil 2.21. Ketoksimlerin geometrik izomerleri

vic-dioksimler —OH gruplarinin pozisyonuna gore syn, anti ve amfi olmak iizere ii¢ tane

izomer sergiler. OH gruplariin ayni1 yonde yonelmesi ile syn, zit yone yonelmesi ile anti,

paralel yonelmesi ile amfi izomer ortaya ¢ikar (Sekil 2.22) (Sarikavakli, 1998; Jasim

Mohammed Mohammed, 2017).
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R R’ R R'

NS NS N
VRN P 7N\, 7°7°\
\OH HO/ HO HO/ HO/N N\QH

syn- amfi- anti-

Sekil 2.22. Dioksimlerde geometrik izomeri

En kararli ve diisiik enerjili olan anti izomer olup, erime ve kaynama noktasi diger izomerlere

gore daha yiiksektir (Hajimohammadlou, 2022).

Oksim izomerlerinin enerjileri birbirine ¢ok yakin oldugundan kolaylikla birbirine
doniisebilmektedirler. Amfi- ve syn-oksim izomerleri hidroklorik asitle tepkimeye girerek
hidrokloriir tuzu lizerinden kararli yapiya sahip olan anti-oksim izomerini olusturmaktadir

(Sekil 2.23) (Hajimohammadlou, 2022).

H  kuru eter H H
e 70
N Nt CI N
on Hoo o
sin-benzaldoksim anti-benzaldoksim

Sekil 2.23. Syn-oksim izomerinin anti-oksim izomerine doniisimii

Oksimlerin geometrik izomerilerinin isimlendirilmesinde E veya Z gosterimi de
kullanilmaktadir. C=N grubunun karbon atomuna bagli olan gruplardan molekiil agirlig
biiyiik olan éncelikli gruptur. Oncelikli olan grup ile N atomuma bagli olan —OH grubu ayni
tarafta ise Z (zuzummen yani birlikte), zit yonlerde ise E (Entgege yani ¢apraz) izomer olarak

isimlendirilir (Sekil 2.24) (Karadeniz, 2018).
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OH R1 OH

Sekil 2.24. Oksimlerin E ve Z izomerleri (Mgr1 > Mgo)
2.2.4. Oksimlerin sentezi

Birincil aminlerden oksim sentezi

Katalizor varhiginda sodyum tungstat primer aminler H2O> (Hidrojen Peroksit) ile oksimlere
yiikseltgenirler (Sekil 2.25) (Rheinboldt, 1927; Milios, Stamatatos ve Perlepes, 2006).

R4
AN Na,WO, Ris
(H3—NH2 + H,0, >C—NOH
R2/ R2

Sekil 2.25 Primer aminlerden oksimlerin sentezi

Aldehit veya ketonlarin hidroksilamin hidrokloriir ile reaksiyvonundan

Oksimlerin sentezinde yaygin olarak kullanilan bir yontemdir. Oksimler, hidroksilamin
hidrokloriiriin aldehit veya ketonlar ile uygun sicaklik ve pH degerinde tepkimesinden elde
edilebilirler (Sekil 2.26). Sentezde su ve alkol gibi polar ¢oziiciiler, organik ve inorganik
tuzlar da kullanilabilir (Milios ve digerleri, 2006; Karadeniz, 2018).

RR,C=0 + NH,OH-HCI _ 9% _ RR,C-NOH + NaCl + AcOH + H,0

(R1: CH3, C6H5 ...... N Rzz H, CH3’ C6H5)

Sekil 2.26. Aldehit ve ketonlardan oksim sentezi
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Alkenlere NOCI katilmasiyla

Alkenlere NOCI katilmasiyla B-halonitrozo bilesigi olusur. Katilma tepkimesinde nitro
grubunu tasiyan karbonda hidrojen atomu varsa katilma tepkimesi sonucunda bu karbon
atomu kararsiz hale doniiserek tautomerlesir ve reaksiyon sonucu oksim bilesigi olusur

(Sekil 2.27) (Milios ve digerleri, 2006; Karadeniz, 2018).

(|3I T:o
C——=C + NOCI > (|3 (|;
C C H > C C
_ |l
¢l N=—0 Cl  N—OH

Sekil 2.27. Olefinlerden (alkenlerden) oksimlerin sentezi

a- Hidrojene sahip nitro alkanlarin indirgenmesinden

Oksimler, asetik asit igerisinde a- hidrojene sahip alifatik nitro bilesiklerinin indirgeyici Zn,
CrCls, SnCl> ve Kursun/Karbon ile indirgenmesinden elde edilebilir (Sekil 2.28) (Milios ve
digerleri, 2006; Karadeniz, 2018).

RCH,NO, %" _ RCH=NOH

HOAc

Sekil 2.28. Oksimlerin nitroalkanlardan sentezi

Ketiminlerin hidroksilamin ile tepkimesindem

Ketiminler, yapisinda >C=NH grubunu bulunduran bilesiklerdir. Oksim sentesinde
ketonlara kiyasla daha ¢ok tercih edilir. Oksimler, Kketiminlerin hidroksilamin ile
reaksiyonundan elde edilebilirler (Sekil 2.29) (Hauser ve Hoffenberg, 1955).
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R: Aril R': Aril

Sekil 2.29. Ketiminlerden oksim sentezi

Kloralhidrattan oksimlerin sentezi

Vic-oksimler, kloralhidratla hidroksilamin hidrokloriiriin birka¢ basamak reaksiyonundan
elde edilebilirler (Sekil 2.30) (Karadeniz, 2018).

OH
Cl
ccl o= o
+ NH,OH | Amfi-kloroglioksim
CH(OH), C—N
g
OH OH
Cl Cl
\C_—N/ HCI \C:N/
| OH » | Anti-kloroglioksim
C—N C——=N
~ ~
H H OH
OH OH
Cl Cl
o=y Cl Se=v"
| OH 2 | Anti-dikloroglioksim
C—N —N
W o \OH

Sekil 2.30. Kloralhidrattan oksimlerin sentezi

Ketonlarin alkilnitrit ile reaksivonlarindan oksimlerin sentezi

Karbonil (C=0) grubuna komsu CH: grubu tasiyan keton bilesiklerinin HCI varliginda
alkilnitrit ile reaksiyonundan karbonil oksim bilesikleri elde edilir (Sekil 2.31) (Karadeniz,
2018).
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0 0 OH
| | izoamilnitrit | | |
~ON HCI g SN AN
HsC (i‘,Hz HsC C|3
Cl Cl

Sekil 2.31. Oksimlerin Alkilnitrit ile ketonlarin reaksiyonundan sentezi

Keton bilesikleri ile alkilnitritin, sodyum veya potasyum alkoksitli ortamda tepkimesinden
oksim bilesikleri elde edilir (Sekil 2.32) (Karadeniz, 2018).

ONa
Q o n
|| H3C ch
CH3CH20Na || ||
C—CH; ChHrONO — e C—CH + CH—OH
HsC H3C
ONa OH

b o T/

o N
|Cl—|c|:H + CH;COOH —>@—C|—|CH + CH3COONa

Sekil 2.32. Ketonlarin ailkilnitrit ile reaksiyonundan oksim sentezi
2.2.5. Oksim tiirevi metal kompleksleri

Azot ve oksijen dondr atomlarina sahip olan oksim bilesikleri, C=N-OH grubuna komsu
olan ve dondr atom tasiyan fonksiyonel gruplarin tiiri ve konumuna goére metal iyonlar ile
farkli geometride ve stokiyometrik orana sahip metal kompleksleri olusturabilirler. Oksim
ve oksim hidrojen atomunun ayrilmasi ile olusan oksimato grubunun metal iyonlarina

baglanma modlar1 Sekil 2.33’de verilmistir (Isler, 2021).
Monoksimler
Yapilarinda bir tane oksim grubu bulunduran monoksimler ve metal kompleksleri oksim

grubuna komsu fonksiyonel gruplarin tiiriine ve pozisyonuna bagli olarak cesitli sekillerde

smiflandirilirlar (Ziilfikaroglu, 2009).
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Sekil 2.33. Oksimlerin metal iyonlarina baglanma sekilleri

Karbonil Oksimler

Oksim grubuna komsu karbonil (C=0) grubu tasiyan bilesiklerdir (Sekil 2.34). Karbonil
oksim bilesikleri gecis metalleri ile genellike metal:ligant stokiyometrik orani 1:2 olan
tetrahedral veya karediizlem geometriye sahip koordinasyon bilesikleri olustururlar

(ziilfikaroglu, 2009).

/OH
(0] N
|
R C C R’
(a)
H
R OH R - /,' \o «
\T:O\M/’L:T/ \T:dl\ /'L:T/
N N M
C——N _— — -
R - | o) C\R R'/C T /p—c\
OH 0 ; R
i
Tetrahedral Kare diizlem
M= Ni(II), Cu(II), Co(II)
(b)

Sekil 2.34. Karbonil oksimlerin ve koordinasyon bilesiklerinin genel yapisi
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Hidroksi oksimler

Oksim grubuna komsu karbon atomu tizerinde hidroksil (-OH) grubu tasiyan bilesiklerdir.
Iki disli ligant ozelligi tasiyan hidroksi oksimler metale oksim grubunun azot atomu ve
deprotonasyona ugramis hidroksi (—-OH) grubunun oksijen atomu fiizerinden koordine
olurlar. En yaygin olarak bilinen hidroksi oksim bilesigi salisilaldoksimin Ni(lIl), Cu(ll) ve
Pd(I1) gibi metal iyonlar1 ile olusturdugu koordinasyon bilesikleri O-H---O hidrojen bagi
kopriisiine sahiptirler (Sekil 2.35) (isler, 2021).

AN N O,
R/T OH T/ \M/ T
C——=N
R/ | H\\\O/ \N/O
OH |
X\\ H

M: Ni((II), Cu(II), Pd(II)
X: Alkil, halojen, NO,

Sekil 2.35. Hidroksi oksim liganti ve metal komplekslerinin yapisi

Nitrozofenoller

Nitrozofenoller halkali yapida olan ve karbonil oksimlere benzeyen bilesiklerdir. 2-
nitrozofenol (Sekil Y= -H,-CH3) Cu(ll) iyonu ile tetrahedral, pridin varliginda ise
karepiramidal geometriye sahip kompleks bilesikler olusturur (Sekil 2.36) (Ziilfikaroglu,
2009).



31

)

P NOH HsC |
T
NN N / \ 7

Sekil 2.36. 2-Nitrozofenol ve Cu(ll) komplekslerinin yapisi

Imin oksimler

Karbonil oksimlerin Schiff Bazlart olan imin oksimlerin yapisinda (Sekil 2.37), (-C=N-
)azometin V€ (-(C=N-OH)oksim foksiyonel gruplarini birlikte bulunur. Z grubunun tasidigi
elektron verici atomlarin tiiriine, sayisina ve konumuna bagli olarak gore gecis metallerine
iki, ig, dort ve ¢ok disli koordine olarak, farkli stokiyometri ve geometrilerde kompleksler
olusturabilirler (Karadeniz, 2018; Hajimohammadlou, 2022).

R'\C_C/R
77\

HO—N N—Z
Sekil 2.37. Imin-oksimlerin genel yapist
Z grubunun alkil, aril ya da NH2 oldugu iminoksimler, metale imin ve oksim gruplarinin

azot atomlart ile iki digli koordine olarak karediizlem ya da oktahedral yapida koordinasyon
bilesikleri olusturabilirler (Sekil 2.38) (isler, 2021).

R CH3 H3C R
\C—N/ N c/
T \M/ _|
—_— s
C=—N N—cC
< N\
0---H--0

Sekil 2.38. Iki disli imin oksim ligantlariin koordinasyon bilesiklerinin genel yapisi
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Piridin oksimler

Piridin oksimler, yapilarinda oksim ve piridin grubu igeren imin oksim bilesikleri olarak
diistintilebilir. Yapidaki imin kismi aromatik halkanin i¢inde yer almaktadir. Bu oksimler
metale farkli sekillerde koordine olarak mono, di ve poliniikleer yapida kompleksler

olusturabilirler (Milios ve digerleri, 2006).

Sekil 2.39’da basit 2-piridil oksimlerin nétr ve anyonik formlarmin kristalografik olarak

belirlenmis koordinasyon sekilleri verilmistir (Milios ve digerleri, 2006).

X AN
| : | :
A A
N\ |r~|1 N\ ‘N—O/ "
M \OH M \M
R=H, Me, Ph R=H
S X AN
| i | | i
A—c” AR PP m—C
N\ LL N H N\ L‘J
M~ o N M~ o
0 |
R=H, Me, Ph Mf' M(M)
R=H, Me, Ph
R= Me
Y . ‘\ \
~ ‘ /R ‘
= C G R
N ‘ N/ \\ N/ c
N\ N M N~ | |
M /o / M M /N
M M ~o
R= H, Ph R= Me RB= Ph

Sekil 2.39. Basit 2-piridil oksimlerin ndtr ve anyonik formlarinin kristalografik olarak
belirlenmis koordinasyon modlari
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Amidoksimler

RC(NH2)NOH (R = Alk, Ar Sekil 2.40 (a)) genel formiilii ile gosterilen amidoksimler
karboksamid tiirev bilesikleridir. Mononiikleer diniikleer ya da triniikleer yapida metal
kompleksleri olusturabilirler. Amidoksimlerin farkli koordinasyon modlar1 Sekil 2.40 (b)’de
verilmistir (Bolotin, Bokach ve Kukushkin, 2016).

Sekil 2.40. Amidoksimlerin genel yapisi (a), temel koordinasyon sekilleri (R= H, Alk, Ar)
(b)

Amin oksimler

Yapisinda hem amin (-NH-) hem de oksim (-C=N-OH) grubu bulunduran bilesiklerdir.
Amin grubuna bagl gruplara gore iki ya da ¢ok disli ligant davranisi sergileyebilirler. Sekil
2.41°de verilen propilen amin oksim (PnAQ) dort disli bir ligant olup e4Cu iyonuna, oksim
ve amin azotlar1 ile koordine olur. Bakir ¢evresinde kare diizlem geometriye sahip olan

kompleksin yapisinda O-H...O hidrojen bagi vardir (Karadeniz, 2018).
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H,C NH HN CH; H3C N\ N CH3
64Cu/
H,C X T T = CHs HsC T T CH,
OH OH @) .0
. -
H
Propilen amin oksim (PnAO) %4Cu-PnAO

Sekil 2.41. Propilen amin oksim (PnAO) ve 64Cu kompleks yapist

Hidrazonoksimler

Hidrazonoksim bilesikleri monoksim ligantlar1 olup oksim ve hidrazon gruplarini birlikte
tasir. Karbonil oksimlerin hidrazitler ile reaksiyonundan elde edilen hidrazonoksimler NN,
NNO, ONO ve OON koordinasyon noktalarina sahiptir. Bu siif ligantlar esneklige sahip
olup, hidrazon ve oksim gruplarinin azometin ve oksim azot atomlari,
protonlanmis/deprotonasyona ugramis amid oksijen atomu, oksim oksijen atomu ve/veya
selasyon i¢in uygun bir pozisyonda bulunan ek bir dondr atom (O, S, N gibi) araciligiyla bir
metal iyonuna koordine olabilir. Cok disili ligant davranigi sergileyebilen hidrazonoksim
bilesikleri, reaksiyon kosullarina bagli olarak Sekil 2.42°de gosterildigi gibi keto veya enol
formunda metal iyonlarina baglanip mono-, di- ve triniikleer metal kompleksleri
olusturabilir. Ayrica deprotonasyona ugramis oksim ve enolik oksijen atomlari ile metal
iyonlar1 arasinda koprii kurarak dimerik veya polimerik metal kompleksleri de meydana

getirebilir (Zilfikaroglu, 2020).

Ghurab ve ark. (2023) 2-(2-((2Z,32)-3-(hidroksiimino) biitan-2-iliden)hidrazineil)-2-okso-
N-(piridin-2-il)asetamid (H3sBYPA) ligantinin diniikleer Cu(II), Co(Il) ve Ni(Il) ve
mononiikleer Fe(Ill) ve Cr(IIl) komplekslerini hazirlamis ve yapilarin1 element analizi,
manyetik Olctimler ve spektral yontemlerle tanimlanmistir. Olusan kompleksleri igin
[M2(HBYPA)(H20)mCln]' xH20 (M = Co(ll) ve Cu(ll) ve x = 0 ve 3), [Fe(H:
BYPA)2CI(H20)]-H20 ve [Cr(HBYPA)CI(H20)] genel formiilleri 6nerilmistir. IR verileri,
ligantin Fe(I11) kompleksinde monobazik NO iki disli olarak diger komplekslerde ise dibazik
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dort disli olarak davrandigini tespit edilmistir. Ayrica HsBYPA, iki ¢ekirdekli Ni(II)
kompleksinde tribazik bes disli ligant olarak davranmistir (Sekil 2.43). Co (11) kompleksinin
doniisimlii voltammetri calismalar;, Co?* sisteminin bir adimda iki elektronun transfer
edildigi tersinir bir sistem oldugunu gostermistir. pH-metrik titrasyon yontemi ile ligantin
ayrisma sabiti ile komplekslerin kararlilik sabitleri belirlenmistir. Ayrica, H:BYPA ve
komplekslerinin HePG-2 ve MCF-7 suslarina karsi sitotoksik aktivitesi ve E. coli, S. aureus
bakteri ve C.albicans mantar suslarma karsi antimikrobiyal aktiviteleri arastirilmis ve

ligantin en etkili bilesik oldugu belirlenmisir.

T i /Rz
eto-eno R c
§ \ / C\C = taut(l)(rnterizasilonu _ : \T/N \ N/ A
3 =
\ -— T// HO T //
o OH
deprotonasyon /icprotonasyo\
R1\ﬁ/N\N/C R1\T/N\JN/C\ R1\T/N\N/C\
/ C—R3 C—R3 / —

| OH

N /O'\

Sekil 2.42. Hidrazonoksim lignatlarimin keto-enol tautomerizasyonu ve koordinasyon
sekilleri

Topal ve ark. (2023) (2E,3E)-3-(2-(6-kloropiridin-2-il)hidrazono)butan-2-on oksim (L)
hidrazon-oksim ligantin1 ve kadmiyum(II) kompleksinin sentezlemistir. Elemental analiz,
stokiyometrik ve spektroskopik ¢alismalardan elde edilen sonuglar ligantin oksim, imin ve
piridin azot atomlart araciligiyla kadmiyum iyonuna ii¢ disli olark koordine oldugunu
gostermistir. Cd(II) kompleksinin yapisi tek kristal X-1s1n1 teknigi ile aydinlatilmis ve metal

iyonu ¢evresinde octahedral bir geometrinin var oldugu gorilmiistiir (Sekil 2.44).
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Sekil 2.43. H:BYPA (1) ve komplekslerinin (2-6) yapisi
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Sekil 2.44 L ve Cd(Il) kompleksinin yapisi
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Karadeniz ve ark. (2018) fenilasetik hidrazid ve 2,3-biitandion monoksim’den hazirladiklari
hidrazonoksim ligantimin Ni(I[), UO2(VI), Co(ll) ve Cu(ll) metal komplekslerini
sentezlemis yapilarini gesitli spektroskopik ve analitik yontemeler karakterize etmistir. X-
1sin1 difraksiyon yontemi bir metal iyonuna iki ligantin bagli oldugu komplekslerin
mononiikleer yapida oldugunu gostermistir (Sekil 2.45). Tamamlayici iyon olarak iki tane
nitrat iyonu i¢eren Cu(II) kompleksinin iyonik, diger metal komplekslerinin ise notr yapida
oldugu belirlenmistir. Ligant Cu(II) kompleksinde keto formda ve nétr olarak metal iyonuna
koordine olurken, diger metal komplekslerinde keto-enol tautomerizasyonu ile birlikte
monoanyonik davranis sergilemistir. Ligant oksim ve azometin azot atomlar1 ve keto ya da
enolik oksijen atomu ile metal iyonlarina koordine olmustur. UO2(VI) kompleksi hari¢ diger
komplekslerde metal iyonu ¢evresinde oktahedral geometri mevcuttur. UO2(VI1) kompleksi
ise sekizli koordinasyonlu bir yapiya sahiptir. Tiim bilesikler antimikrabiyal aktivite
caligmalar1 ile ¢esitli mikroorganizmala karsi test edilmis ve aktivite gosterdikleri

belirlenmistir.

M om ,%@jﬂ

N(4) ]

C(15)

c(11)

Sekil 2.45. Fenilasetik hidrazid ve 2,3-biitandion monoksim’den hazirlanan hidrazonoksim
ligant ve metal komplekslerinin Ortep ¢izimi
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Sekil 2.45. (Devami)

Al-Ne’aimi ve ark. (2013) NNO ii¢ disli selatlayict hidrazon-oksim, N’-((2E,3Z)-3-
(hidroksiimino)biitan-2-iliden)benzohidrazit (LiH2), ligantinin metal komplekslerini
hazirlamigtir. L1H2 ligantinin metal iyonlari ile 1:2 oraninda oktahedral geometrili kompleks
olusturdugu, yapilan karakterizasyon galigmalari ile belirlenmistir. LiH> monoanyonik
O,N,N-ii¢ disli ligant gibi davranarak koordinasyonu, enol formunda oksim azot, imin azot

ve enol oksijen atomlar ile gergeklestirmistir (Sekil 2.46).

[
. O/A H3C\C/C\N/(2)H
e o h] I~
\C/ Y .,L
| I~
HsC/C\N o M .l
| HO/ \C/ \CHa
OH .
CHs
L H, M= Co(II), Ni(Il), Cu(II), Zn(II), Cd(II)

Sekil 2.46. L1H> ligantinin ve metal komplekslerinin yapisi

Hassan ve ark. (2022) ayni ligantin metal ligant oran1 1:1 olan metal komplekslerini
sentezlemistir (Sekil 2.47). Bilesiklerin bilesimlerini ve yapilarimi aydinlatmak igin
elementel, termo-gravimetrik, spektral, molar iletkenlik ve manyetik o6l¢tim teknikleri

kullanilmistir. Analizler, ligantin kare diizlemsel veya bozuk oktahedral geometriyi
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olusturmak {iizere enolik/ketonik karbonilik oksijen, protonlanmig/deprotonlanmis oksim
azot ve azometin azot atomlari yoluyla metal iyonlarima baglandigini, nétr veya

monoanyonik ii¢ disli ligant olarak reaksiyona girdigini gostermistir.

CH,4 CH;,
N\N —=C N\N —=C
// Y // Y
Ix /N p—cn Lx oY p—cn
) on ) o
Z H,0
[M(L)XY (H,0)].nH,0
[M(HL)XYZ].nH,0 M=Cu?*, X=Y=n=0
M= Cu**, X=Cl, Y=Z=n=0 M=Mn?*, X=Y=H,0, n=4
M= Cu?*, X= CH;COO0, Y=Z=H,0, n=0 M=Zn2*, X=Y=n=0
M= Co**, X= CH;COO, Y=Z=H,0, n=0 M=Fe**, X=C1,Y=H,0, n=2
M= Ni**, X= CH;COO, Y=Z=H,0, n=2 M=V0?*, X=H,0, Y=0, n=3

Sekil 2.47. Fenilasetik hidrazid ve 2,3-biitandion monoksim’den hazirlanan hidrazonoksim
ligant ve metal komplekslerinin yapisi

Izonikotinohidrazid ve 3- (hidroksiimino)butan-2-on’dan hazirlanan hidrazonoksim
ligantinin Cu?*, Ni?*, Co?*, Mn?*, VO?*, UO2%*, Ru®* ve Zn?" kompleksleri Shakdofa ve ark.
(2018) tarafindan sentezlenmis yapilari spektaral ve analitik yontemler ile aydinlatilmisgtir.
Metal:ligant oranlarinin 1:1 ve 1:2 oldugu komplekslerde hidrazonoksim bilesigi nétr ve
monoanyonik ii¢ disli veya monoanyonik iki disli ligant olarak davranmistir. Metal
iyonlaria protonlu ya da protonsuz oksim azot atomu, karbonil ya da enolik oksijen atomu
ve azometin agrubu azot atomu ile kooridine olarak mononiikleer yapili kompleksler

meydana getirmistir (Sekil 2.48).

N/ ‘ THs” i
H
N N F A
!
H>L

Sekil 2.48. Izonikotinohidrazid ve 3- (hidroksiimino)butan-2-on dan hazirlanan
hidrazonoksim ligantinin (H2L) metal komplekslerinin yapisi
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M= Cu*?, X= CH5COO0, Y=Z=0, n=1 (2)
M= Ni*2, X=CH,;COO0, Y=Z=0, n=1 (6)
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M= Zn*2,X=CH;COO, Y=2=0, n=1 (10)

M= Ru" X=Y=Cl, Z=H,0, n=0  (12)
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Sekil 2.48. (Devami)
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Sutradhar ve ark. (2013) 5-metil pirazol-3-karbohidrazid ile 2,3-biitandion monoksimden
hazirladiklart hidrazon oksim ligantinin (HL) diniikleer Cu(ll) ve mononiikleer Co(lll)
komplekslerini sentezlemis ve yapilarmi X-1sm1 kristalografisi ve diger spektroskopik
teknikler ile aydinlatmistir. Cu(ll) kompleksinde ligantin, karbonil grubunun enolizasyonu
olmadan, pirazol halkasinin, oksim grubunun ve azometin grubunun azot atomlar1 ile
koordine olarak metal merkezinin gevresinde kararli altt ve bes iiyeli selat halkalar
olusturdugu alisilmadik bir koordinasyon modu goriilmiistiir. Ligantin ayn1 koordinasyon
davranisi, kobalt(Ill) kompleksinde de gozlenmistir. Ayrica Cu(Il) kompleksinde bakir
merkezleri oksim N-O kopriileri ile baglanmakta ve kristalografik bir simetri merkezi igeren
bir dimer olugsmaktadir (Sekil 2.49).

HO

HL

Sekil 2.49. HL ligantinin ve Cu(II), Co(III) komplekslerinin yapisi

Asethidrazid ve 2-(Hidroksiimino)asetofenondan hazirlanan ligantin +2 degerlikli platin ve
paladyum metal kompleksleri sentezlenerek yapisal kakarakterizasyonlar1 yapilmistir. Her
bir metal iyonuna hem keto ve hem de enol formda iki ligantin koordine oldugu metal
kompleksleri kare diizlem geometriye sahiptir. Oksim grubu azot atomu ile koordine olan

ligantlardan biri azometin azot atomu digeri ise deprotonasyona ugramis amid azot atomu
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ile koordinasyona katilarak iki disli davranis sergilemistir (Sekil 2.50) (Kaya, I¢sel, Yilmaz

ve Biiyiikgiingor, 2015).
C—
—
/N\N/ ©
T/ H
P
H X T
@)
™~ .
H Ligant

Sekil 2.50. Asethidrazid ve 2-(Hidroksiimino)asetofenondan hazirlanan ligant ve metal
komplekslerinin yapisi

Pilichosa ve ark. (2018) diasetilmonoksim pikolinoilhidrazon ligantinin diniikleer

praseodim(IIT) kompleksini olusturmis ve yapisini tek kristal X-1s1in1 kirmim yontemi ile



43

aydinlatmustir (Sekil 2.51). Iki tane Pr(I1I) iyonuna iki ligant monoanyonik selatlayici kdprii
ligant olarak baglanmis ve her bir metal iyonuna ikiser tane de nitrat iyonu koordine olarak

kompleksin yiik denkligini saglamistir.

C3

Sekil 2.51. Biasetilmonoksim pikolinoilhidrazon ligantinin praseodim(III) kompleksinin
molekiiler yapisi

Isler (2021) diasetilmonoksimden 2-alkoksiformil hidrazon grubu iceren ii¢ ligant ve bu
ligantlarin Pd(ll) komplekslerini sentezlemis ve yapilarini ¢esitli yontemler ile
aydmlatmistir. Yapilan karakterizasyon caligmalari ile kompleksler i¢in monomerik kare
diizlem yap1 Oonermistir (Sekil 2.52). Tek kristalini elde ettigi [Pd(HL2)2] kompleksinin
yapist bu sonucu dogrularken ligantin metal iyonuna monoanyanik olarak azometin azot

atomu ve protonu ayrilmis oksim grubunun azot atomu ile baglandigini1 gostermistir.
O

HO N )k R
\/ /\H ~

N (@)

R: CH; (H,L'); CH,CH; ( H,L?), C(CH;); (H,L?)

Sekil 2.52. HoL'3 ligantlarinin ve Pd(II) komplekslerinin genel yapist
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Sekil 2.52. (Devami)

Dioksimler
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Iki tane oksim grubu tastyan dioksimlerde, -N-OH gruplarinin komsu karbon atomlarinin

tizerinde bulunmast durumunda adlandirma vic-dioksim seklinde yapilmaktadir. Ni(ll),

Pd(Il) ve Cu(Il) gibi gecis metal iyonlar1 ile genellikle kare diizlem yapida kompleks

olusturan vic-dioksim ligantlar1 kompleksin yapisinda hidrojen bagi olusturarak yapinin

daha kararli olmasini saglamaktadir (Sekil 2.53) (isler, 2021).

Sekil 2.53. vic-dioksim ligantlarin kare diizlem geometrili komplekslerinin genel yapist

Babahan ve ark. (2015) hydrazon grubu igeren vic-dioksim ligantlarinin mononiikleer, metal

ligant oran1 1:2 olan Ni(ll), Cu(ll), Co(ll) ve 1:1 olan Zn(ll) metal komplekslerini

sentezlemistir. Spektroskopik ve analitik yontmeler ile yapilan karakterizasyon calismalari

ligantin oksim azotlar1 ile metale baglanarak iki disli davrandigini ve tetrahedral geometrili

Zn(Il), kare diizlem geometrili Ni(Il), Cu(Il) ve Co(II) kompleksleri olusturdugunu

gostermistir (Sekil 2.54). Ligant ve komplekslerin antimikrobiyal 6zellikleri disk difiizyon
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yontemi kullanilarak incelenmis ve tiim bilesiklerin kullanilan test mikroorganizmalarina

kars1 etkili oldugu bulunmustur.

H
NH _N—O
N 7 \ //C
| O N 2 ZnClp 2H,0
s
o e vl \
o | I EtOH, NaOH
o OMe OH

MCly.XH,0
EtOH, NaOH
O/H\o
I NH | rlq H
N /\( \I
A

M: Ni(ll), Cull), Coll)

Sekil 2.54. vic-dioksim-hidrazon liganti ve metal komplekslerinin yapisi






3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Kullanilan Kimyasal Maddeler
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Bilesiklerin sentezinde, saflastirilmasinda ve diger analizlerinde Cizelge 3.1’de verilen

kimyasal maddeler kullanilmustir.

Cizelge 3.1. Kimyasal maddelerin listesi

Kimyasal Madde Firma

Hidrazin hidrat Merck

Etil izovalerat Aldrich
Diasetilmonoksim Fluka

Etilalkol Sigma-Aldrich %99
Susuz asetik asit Sigma-Aldrich
Co(CH3C00), Sigma-Aldrich
Ni(NO3)..6H,0 Merck
Pd(CHsCOO0). Sigma-Aldrich
Cu(CH;C00),.H:0 Merck
UO,(CH3COO0), Merck

Metanol Sigma-Aldrich %99 (Reagent)
THF Sigma-Aldrich %99
Nutrient broth Merck

Nutrienth agar Merck

Mueller Hilton Broth Merck

Troloks Sigma

CuCl, Sigma

Neokuproin Sigma

DMSO Merck

KzHPO4 Merck

KH2PO4 Merck

Ks[Fe(CN)g] Sigma

TCA Merck

FeCls; Sigma

Gallik asit Sigma
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3.2. Kullanilan Cihazlar

1-

O-

10-

Ligant ve metal komplekslerin C, H ve N analizleri LECO, CHNS-932 cihazinda
yapilmistir. (Orta Dogu Teknik Universitesi Merkez Laboratuvari Ar-Ge Egitim ve
Olgme Merkezi)

Ligant ve metal komplekslerin IR  spektrumlari Perkin Elmer FT-IR
spektrofotometresinde KBr ile pelet hazirlanarak 400-4000 cm™ araliginda
kaydedilmistir.

Calismalarda tartim iglemleri Ohaus Pioneer 0,0001 g duyarlikli terazisinde yapilmistir.

Ligant ve Pd(II) kompleksinin NMR spektrumlar1 Bruker DPX-400 FT-NMR

spektrofotometresi ile DMSO-d® ¢oziiciisiinde kaydedilmistir.

Ligant ve metal komplekslerin UV/Vis spektrumlari 250-900 nm araliginda, DMSO

¢oziiciisiinde, Perkin Elmer Lambda UV/Vis spektrofotometresinde kaydedilmistir.

Tek kristali elde edilen bilesiklerin kristal verilerin toplanmasinda Bruker Marka D8
QUEST Model difraktometre kullanilmstir.

Stuart SMP11 cihazi ile bilesiklerin erime (bozunma) noktalar1 belirlenmistir.

Komplekslerin manyetik duyarlilik Sl¢timleri igin MXI model Sherwood Scientific

Manyetik Duyarlik Terazisi kullanilmistir.

AB Sciex 3200 Qtrap spektrofotometresi ile bilesiklerin MS spektrumlar1 kaydedilmistir.

Komplekslerin termik analiz egrileri azot atmosferinde, 10 °C/dk 1sitma hizinda,

EXSTAR SII 7300 termik analizorii kullanilarak kaydedilmistir.
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3.3. Deneysel Calismalar

3.3.1. N'-3-(hidroksiimino)biitan-2-iliden)-3-metilbiitanhidrazid (hibombH)

ligantinin sentezi

Ligantin sentezinde kullanilan 3-metilbiitanhidrazid literatiire uygun olarak asagidaki gibi
sentezlendi (Gup ve Giziroglu, 2006). 3mL hidrazin hidrat ve 6,8 mL etil izovalerat 125
°C’de 15 saat geri sogutucu altinda 1sitilarak karistirildi. Olusan kat1 iiriin siiziildi, toluenle

yikand1 ve oda sicakliginda kurutuldu.

N'-3-(hidroksiimino)biitan-2-iliden)-3-metilbiitanhidrazid (hibmbH;) ligantinin sentezinde
1 mmol (0.116 g) 3-metilbiitanhidrazid ve 1 mmol diasetil monoksim (0,101 g) 20 mL
mutlak etanolde 5 damla susuz asetik asit varliginda 6 saat geri sogutucu altinda karistirildu.

Birkag giin sonra ¢6zeltiden ayrilan hibmbH: (Sekil 3.1) kristalleri toplanda.

(|)H
H3C N H H2
~_ =~ 4 A CHj
o)
| + H2N/ \HC/
PO \CH
HsC X0 o s
I
H Ho CH
Cx N Cc 3
H3C\( T T \HC\/
HO hibmbH

Sekil 3.1. hibmbH; ligantinin sentez semasi

3.3.2. Komplekslerin sentezi

[Co(hibmbH).] kompleksi: 2 mmol ligant (0,37 g), 20 mL metanolde 60 °C ¢éziildii. Uzerine
oda sicakliginda 20 mL metanolde ¢6ziilen 1 mmol (0,249 g) Co(CH3COO)2-4H,0O damla
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damla ilave edildi. Karisim geri sogutucu altinda ¢oziiciiniin kaynama noktasi sicakliginda
3 saat karistirildi ve kristallendirmeye birakildi. Bir hafta sonra olusan koyu kahverengi

kristaller toplandi.

[Ni(hibmbH2)2]-2NO3-2H20 kompleksi:2 mmol (0,37 g) ligant ve 1 mmol (0,1827 g)
Ni(NO3)2-6H20 birlikte 40 mL metanolde oda sicakliginda ¢oziildii. Reaksiyon karisimi 3
saat aymi sicaklikta karistirilarak kristallendirmeye birakildi. Yaklasik bir hafta sonra yesil

renkli kristaller elde edildi.

[Cuz(hibmb),] kompleksi: 1 mmol (0,185 g) ligant 25 mL metanolde 60 °C’de ¢6ziildii.
Uzerine 20 mL metanolde ¢dziinmiis olan 1 mmol (0,199 g) Cu(CH3COO),-H0 ilave edildi
ve ¢oziiclinlin kaynama noktasi sicakliginda geri sogutucu altinda 2 saat karistirildi. Koyu

yesil renkli ¢oken iiriin siiziildii, sicak metanol ile yikandi. Oda sicakliginda kurutuldu.

[Pd(hibmbH)2] kompleksi: 2 mmol (0,37 g) ligant ve 2 mmol (0,112 g) KOH 20 mL etanolde
60 °C’de ¢oziildii. Cozelti oda sicakligina kadar sogutulduktan sonra {izerine 15 mL suda
stispanse edilen 1mmol (0,224 g) Pd(CH3COO): ilave edildi ve 4 saat oda sicakliginda
karistirildi. Coken sar1 renkli {iriin siiziildii, sicak etanol ile saflastirildi ve oda sicakliginda

kurutuldu.

[UO2(hibmbH)2] kompleksi: Immol (0,185 g) ligant, 10 mL etanolde 60 °C’de ¢oziildii.
Uzerine 10 mL etanolde ¢oziilen 0,5 mmol (0,212 g) (CH3CO0),UO2-2H.0 ilave edildi.
Karisimi1 oda sicakliginda 6 saat karistirildi. Olusan turuncu renkli kat1 tiriin stiziildii ve THF-
etanol karigiminda tekrar ¢oziiliip kristallendirmeye birakildi. Yaklasik 4 giin sonra turuncu
kat1 elde edildi.

3.4. Biyolojik Calismalar

3.4.1 Broth diliisyon metodu ile antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi

Gram negatif (Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Escherichia coli ATCC 25922) ve
Gram pozitif (Listeria monocytogenes ATCC 19115, Staphylococcus aureus ATCC 25923)

bakteriler ve bir mayaya (Candida albicans ATCC 10231) kars: ligant ve komplekslerin

antimikrobiyal aktivitesi test edildi. Ligant ve kompleksler 50 mg/mL konsantrasyonda
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DMSO iginde ¢dziinerek hazirlandi. Bakteri ve maya hiicrelerinin konsantrasyonu 5x10°
cfu/mL olacak sekilde spektrofotometrik olarak ayarlandi. Broth diliisyon metoduna gore
bilesik 96 kuyucuklu steril plaka igerisinde 2 kat ardisik seyreltilerek 5000- 2.4 pg/mL
konsantrasyon araliginda kullanildi. Her bir kuyucuga test edilecek mikroorganizma
eklendikten sonra 37 °C’de 24 saat inkiibasyona birakildi. Uremenin olmadig1 en diisiik

konsantrasyon MIK degeri olarak kabul edildi.

3.4.2. Mikroplaka yontemiyle biyofilm olusumunun belirlenmesi

Biyofilm olusturdugu bilinen bakteri Klebsiella pneumonia bu deneyde kullanildi. %1 glikoz
iceren MHB besi ortamina Mc Farland 0,5 olacak sekilde inokiile edildi. Bu siispansiyondan
mikroplakaya 200 plL aktarildi. 37 °C’de 24 saat inkiibasyon sonrasi kiiltiir ortamdan
uzaklastirildi ve tamponlanmis fosfat tuzu (pH 7.2) ile iki kez yikandi. Metanolle fiksasyon
yapildiktan sonra 150 pL safranin eklenerek 15 dk boyama yapildi. Boyanmig biyofilm
%95’1ik etanol ile ¢oziildii ve 570 nm’de absorbans okundu (Kirmusaoglu, 2019).

ODnegatif kontrol — ODmadde
> * 100

sintibisyon =
Yoinhibisyon ODnegatif kontrol

Antibiyofilm aktivite:

%1 glikoz iceren MHB besi ortaminda gelistirilen bakteri kiiltiiriiniin hiicre yogunlugu Mc
Farland 0,5’e ayarlandi ve 96 kuyucuklu mikroplakaya aktarildi. Ligant ve komplekslerin
MIK/2 konsantrasyonu bakteri iizerine eklenerek 37 °C’de 24 saat inkiibasyona birakildi.

Inkiibasyon sonras1 biyofilm olusumu bir dnceki metodla 6lciildii (Kirmusaoglu, 2019).

3.4.3. pBR322 plasmid DNA cleavage (yarilma) aktivitesi

Ligant ve kompleksler DMSO i¢inde ¢6ziildii ve ardindan 0,25 ppm pBR322 plazmid DNA
ile 2mM ligant/kompleks 37 °C'de 2 saat inkiibe edildi. Reaksiyonlar, aktivator olarak 30
mM H20: varliginda ve yoklugunda gerceklestirildi. Kontrol deneyleri, DMSO varliginda
yapildi. Inkiibasyon siiresi sonunda 1 pL 6x yiikleme boyasi ilave edildi. %1 agaroz jele

yiklenerek TBE tamponunda (pH:8) 80 V'da 90 dakika boyunca yiirtitiildii. Jel 15 dakika
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etidyum bromdir ile boyand: ve deiyonize su ile yikandi. Daha sonra jeller UV 15181 altinda

fotograflandi.

3.4.4. Antioksidan kapasite

Troloks Esdegeri Antioksidan Kapasitesinin (TEAC) Belirlenmesi: Bilesiklerin troloks

esdegeri antioksidan kapasitesi (TEAC), Cu?* indirgeme giicii metoduna gére degerlendirildi
(Apak ve digerleri, 2007). Bu amagla, 96 kuyulu bir mikro plakadaki kuyucuklara sirasiyla
CuCly, neokuproin ¢ozeltisi ve amonyum asetat tamponundan sirastyla 50°ser uL. eklendi.
Uzerine (x) pL bilesik ve (55-x) uL. DMSO ilave edilip pipetaj yoluyla karistirildu. Toplam
hacim 205 pL olacak sekilde hazirlanan g¢ozeltiler oda kosullarinda 30 dakika boyunca
bekletilip her birinin mikro plaka okuyucuda 450 nm’de absorbans degeri dl¢iildii.

Fe®* katyonu indirgeme giiciiniin (FRAP) belirlenmesi: Fe®* katyonu indirgeme giicii
Oyaizu, (1986) metoduna gore belirlendi. Bu amacla, mikro plaka kuyucuklarina farkl
derigimlerde bilesik eklendi. Daha sonra iizerine sirastyla 40 puL fosfat tamponu (200 mM
pH 6,6) ve 50 uL %1°’lik K3[Fe(CN)e] ¢ozeltisinden ilave edilerek 50 °C’de 20 dk boyunca
bir 1sitic1 blok (Model, Techne) yardimiyla inkiibe edildi. Inkiibasyon sonunda 50 pL
%10’luk TCA ve 10 uL % 0,1’lik FeCls ilave edilip 700 nm’de absorbansi 6l¢iildii. Standart
antioksidan olarak gallik asit (GA) kullanildi ve sonuglar asagida verilen esitlige (1) gore
gallik asit esdegeri Fe®" indirgeme giicii olarak hesaplandi (Oyaizu, 1986).

Fe3* Katyonu Indirgeme Giicii (FRAP) = Egimpilesik/Egim(ca) (1)

Egim degerleri grafigin dogrusal olarak arttig1 bolgede hesaplandi.

DPPH radikali (DPPHe) soniimleme aktivitesi: Bilesiklerin farkli derigimlerinin (0-10 mM)
0,05 mL'si alimip 0,15 mL DPPHe ¢ozeltisi ile 96 kuyulu bir mikro plakada karistirildu.

Karisim oda sicakliginda 30 dk inkiibe edildi. Bu siirenin sonunda bir mikro plaka
okuyucuda (Multiskan Go, Thermo) 517 nm’de absorbanslar1 okunup bilesiklerin
DPPHe<’nin yarisin1 soniimledigi konsantrasyon (ICso) degerleri hesaplandi. Sonuglar
sentetik antioksidan olan biitillenmis hidroksi anisol (BHA) ve biitillenmis hidroksi toluen

(BHT) ile kiyasland1 (Hatano ve digerleri, 1989; Ceylan, Usta, Usta, Maltas ve Yildiz, 2015).
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4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. Yap1 Karakterizasyon Calismalari

4.1.1. Elementel analiz ve MS sonuclari

HibmbH: ligant1 ve metal komplekslerinin deneysel ve teorik elementel analiz sonuglari,
erime/bozunma noktasi, rengi, molekiil agirligi, sentez verimi ve kapali formiilii Cizelge
4.1°de verilmistir. Ligant ve kompleksleri i¢in %karbon, %hidrojen ve %azot elementlerinin
deneysel ve teorik verileri olduk¢a uyumludur. Sonuglar elde edilen komplekslerde
metal:ligant stokiyometrik oranin 1:2 ya da 1:1 oldugunu gdstermektedir. Renkli metal
kompleksleri havada oda sicakliginda kararli olup genel olarak yiiksek bozunma noktalarina
sahiptir. Ligant, Cu(ll), Pd(ll) ve UO2(VI) metal kompleksleri metanol, etanol, kloroform,
diklorometan ve DMSO c¢oziiciilerinde ¢oziintirken, Co(II) ve Ni(Il) komplekslerinin ise

¢oziiniirligl diisiik olup ancak DMSO’da ¢oziinmektedir.

Cizelge 4.1. hibmbH: ligant1 ve metal komplekslerinin deneysel ve teorik elementel analiz
sonuglari, erime/bozunma noktasi, rengi, molekiil agirligi, sentez verimi ve kapali formiilii.

Bilesik Renk E.N (B.N) | Molekiil Deneysel
%Verim °C agirhg (Teorik)
(g/mol) %C %H %N
hibmbH, Beyaz 178 199,25 53,40 | 8,46 21,30
75 (54,25) | (8,60) | (21,09)
[Co(hibmbH).] Koyu kahve 219 455,43 46,20 | 6,31 17,90
65 (47,47) | (7,08) | (18,45)
[Ni(hibmbH;)2]-2NO3-2H,0 Yesil 100 617,24 34,10 5,47 18,30
70 (35,03) | (6,21) | (18,15)
[Cua(hibmb),] Koyu yesil 213 520,09 |42,40 |566 | 16,50
75 (41,45) | (5,80) | (16,11)
[Pd(hibmbH)2] Sari 235 502,91 |[4230 |6,02 |1640
75 (42,99) | (6,41) | (16,71)
[UO2(hibmbH)] Turucu 236 666,52 3250 | 4,55 12,70
55 (32,44) | (4,84) | (12,61)

Ligant hibmbH, ve metal komplekslerinin ESI-MS spektrumlart pozitif iyon modunda

kaydedilmis ve Sekil 4.1-6’da verilmistir. Tiim bilesikler i¢in kiitle spektrumlarindan elde
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edilen veriler elementel analiz sonuglarini dogrulamaktadir. Ligantin kiitle spektrumunda
200,20 (teo: 200,26) m/z degerlerinde gozlenen pik [M + H]** iyonun kiitlesine karsilik
gelmekte olup ligantin molekiil kiitlesi ile tutarhdir. [Co(hibmbH);] kompleksinin
spektrumunda [M + H]** iyon piki 456,60 (teo: 456,43) m/z ve [M + Na]** iyon piki 478,90
(teo: 478,41) m/z’de goézlenmistir.  [Ni(hibmbH2)2]-2NO3-2H20  kompleksinin
spektrumunda 455,20 (teo: 455,19) m/z ve 457,20 (te0:457,20) m/z’de gézlenen pikler [M
— 2NO? - 2H,0-H]" ve (M — 2NO? - 2H,0]*? iyonlarin kiitlelerine aittir. [Cuz(hibmb)]
kompleksinin spektrumunda 521,50 (teo: 521,10) m/z ve 559,50 (teo: 559,06] m/z’de
gozlenen pikler [M + H]** ve [M + K]** iyonlarinin kiitlelerine karsilik gelir. [Pd(hibmbH),]
kompleksinin [M + H]**, [M + Na]** ve [M + K] *iyon pikleri sirastyla 503,20 (teo: 503,92)
m/z, 525,80 (teo: 525,90) m/z ve 542,09 (teo: 542,01) m/z’de gézlenmistir. [UO2(hibmbH):]
kompleksinin MS spektrumunda [M + H]** iyon piki 667,80 (teo: 667,53) m/z’de, [M +
Na]** iyon piki 690,00 (689,51) m/z de ve [M + K]** iyon piki 705.70 (705,62) m/z’de
goriilmiis olup, teorik degerleri ile uyum igindedir. MS spektrum verileri [Cuz(hibmb):]
kompleksinin yapisinda iki ligant ve iki metal iyonu oldugunu, diger komplekslerde ise

metal iyonuna iki ligant molekiiliiniin koordine oldugunu dogrulamaktadir.

[ =02 S8 MCAscans from Sample 1 (T ineSamplelD) 0T M 1202204 28002803 vart (Turbo Spray), Centroded Tanx 3828 cps.
106 2002
3869
2669
349
+
2260 (M+H)
2088 \
2869 \
2669
2469
2269
w
=
= 208
2
2 1869
1669
1489
12¢9
1.0e9
808
1182
£0e8 M3
408
2088 1022
7.2 23
ook 1 1 .
70 a0 %0 100 110 120 120 140 150 160 170 180 180 200 210 220
m'z, Da

Sekil 4.1. Ligant hibmbH2 nin ESI-MS spektrumu
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Sekil 4.6. [UO2(hibmbH)2] kompleksinin ESI-MS spektrumu

4.1.2. IR calismalari

Ligant hibmbH2 ve metal komplekslerinin IR spektrumlart Sekil 4.7-12’de, karakteristik IR

titresim degerleri Cizelge 4.2°de verilmistir.

Sekil 4.7°de verilen ligantin IR spektrumunda oksim grubuna ait v(OH), v(C=N) ve v(N-O)
gerilme titresimleri sirastyla 3542-3149 cm™ araliginda, 1598 ve 1025 cm™’de gériilmiistiir.
Hidrazon grubunun v(NH) titresiminin 3115 cm™®’de, v(C=0) ve v(C=N)azometin
titresimlerinin ise birlikte 1668 cm™°de yayvan ve keskin bir pik olarak gdzlenmesi, kat1

fazda hibmbH2’nin keto formda bulundugunu gostermistir (Hassan ve digerleri, 2022).

[Co(hibmbH).] kompleksinin IR spektrumunda (Sekil 4.8) NH ve C=0O grubu gerilme
titresimlerinin kaybolmasi ve >C=N-N=C< ve C-O gerilme titresimlerine karsilik gelen iki
yeni pikin 1567 ve 1262 cm™’de goriilmesi ligantin keto-enol tautomerizmine ugradigini ve
Co(Il) iyonuna enolik oksijen atomu, C=Nazometin ve yeni olusan C=N grubunun azot atomlar1
ile koordine olduguna isaret etmistir. Serbest ligantin IR spektrumunda 3193, 1598 ve 1025
cm™°de belirlenen oksim grubu v(O-H), v(C=N)oksim ve v(N-O) titresimlerinin 3380, 1532
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ve 1045 cm™’de gozlenmesi bu grubun azot atomunun koordinasyona katildigini oksijen
atomunun ise koordinasyonda yer almadigimi gostermistir (Al-Ne’aimi, Al-Khuder ve
Mohammed, 2012; Al-Ne¢’aimi ve Al-Khuder, 2013; Karadeniz ve digerleri, 2019; Hassan
ve digerleri, 2022).

Sekil 4.9°da verilen [Ni(hibmbH2)2]-2NOs-2H20 kompleksinin IR spektrumunda 3536-
3260 cm™’araliginda goriilen yayvan bant kompleksin yapisinda su varligina isaret ederken,
elementel analiz ve termik analiz sonuglari ise 2 mol su bulundugunu dogrulamistir. v(OH)
ve V(NH) gerilme titresimleri ¢akisarak bu bantin devaminda 3253-3105 cm™ araliginda
gbzlenmistir. Liganta gore daha diisiik frekansta 1618, 1529 ve 1506 cm™’de gdzlenen
V(C=0), V(C=N)azometin Ve V(C=N)oksim gerilme titresimleri ligantin Ni(ll) iyonuna bu gruplar
tizerinden keto formda ve nétr olarak kooridine oldugunu gostermistir. Tamamlayict NO3”
iyonuna ait pikleri ise spektrumda 1381, 825 ve 745 cm™’de belirlenmistir (Bao-dui Wang,
Yang ve Li, 2006; Karadeniz ve digerleri, 2019; Hassan ve digerleri, 2022).

[Cuz(hibmb),] kompleksinin IR spektrumunda (Sekil 4.10) serbest ligantta 3193 cm?, 3115
cm? ve 1668 cm™’de gozlenen v(OH), v(NH) ve v(C=0) piklerinin kaybolmasi, >C=N-
N=C< iskeletinin ve C-O grubunun gerilme titresimlerine karsilik gelen 1623 ve 1262 cm’
Vde iki yeni pik gdzlenmesi ligantin Cu(II) iyonuna baglanirken keto formdan enol forma
doniistiiglinii ve oksim protonunun ayrildigini gostermistir. Ayrica kompleks olusumu ile
oksim grubunun C=N ve N-O gruplarinin titesim frekanslarinin serbest liganta gére daha
diisiik frekansa kayarak 1503 ve 1011 cm™’de gériilmesi bu grubun hem azot hem de oksijen
atomlari ile koordinasyona katildigin1 gdstermektedir. IR spektrumunda 3000 cm™ {izerinde
herhangi bir pikin gbzlenmemesi elemental analiz ve termik analiz sonuglarini dogrulamakta
ve yapinin koordine ya da hidrat suyu icermedigine isaret etmektedir. Bu sonuglar dianyonik
ligantin Cu(ll) iyonuna keto-enol dénéniisiimii ile olusan yeni C=N grubunun ve azometin
grubunun azot atomlari, enolik oksijen atomu ve oksim grubunun azot ve oksijen atomlar1
ile koordine oldugunu gostermistir (Iskander ve Sayed, 2003; Gup ve Giziroglu, 2006;
Karadeniz ve digerleri, 2019; Hassan ve digerleri, 2022).

Sekil 4.11°de verilen [Pd(hibmbH)z] kompleksinin IR spektrumunda NH grubu gerilme
titresimi 3199 cm™’de gozlenirken, ligant spektrumunda 3542-3149 cm™ araliginda
belirlenen ve v(OH) titresimine karsilik gelen yayvan bant kaybolmustur. v(C=0) ve v(N-
0) titresimleri serbest liganta gore daha yiiksek frekansa kayarak 1707 ve 1117 cm™’de,
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V(C=N)azometin Ve V(C=N)oksim titresimleri ise daha diisiik frekansa kayarak 1602 ve 1513 cm”
Lde gdzlenmistir. Bu sonuglar kompleks olusumu sirasinda ligantin oksim protonunun
deprotonayona ugradigini, Pd(II) iyonuna oksim ve azometin gruplarinin azot atomlari ile
baglandigini, karbonil ve oksim grubu oksijen atomlarnin ise koordinasyona katilmadigini
gostermigstir. Pd(I) kompleksinde ligant keto formda olup, monoanyonik iki digli bir
davranig sergilemistir (Naskar ve digerleri, 2011; Kaya ve digerleri, 2015; Ziilfikaroglu,
2020).

[UO2(hibmbH)2] kompleksinin IR spektrumunda (Sekil 4.12) NH ve C=0 grubu gerilme
titresimlerinin kaybolmasi ve >C=N-N=C< ve C-O gerilme titresimlerine karsilik gelen iki
yeni pikin 1590 ve 1268 cm™’de goriilmesi ligantin keto formdan enol forma déniistiigiinii
ve Co(ll) iyonuna enolik oksijen atomu, C=Nazometin ve yeni olusan C=N grubunu azot
atomlari ile koordine olduguna isaret etmistir. Serbest ligantin IR spektrumunda 3193, 1598
ve 1025 cm™’de belirlenen oksim grubu v(O-H), v(C=N)oksim ,ve V(N-O) titresimlerinin 3150
1518 ve 1066 cm™’de gdzlenmesi bu grubun azot atomunun koordinasyona katildigini
oksijen atomunun ise koordinasyonda yer almadigini gostermistir. vas(UO2) ve vs(O=U=0)
gerilme titresimleri 922 ve 811 cm™’de kekin bir pik olarak gdzlenmistir (Gup ve Giziroglu,
2006; Al-Ne’aimi ve digerleri 2012; Al-Ne’aimi ve Al-Khuder, 2013; Karadeniz ve
digerleri, 2019; Hassan ve digerleri, 2022). Kompleksler i¢in 503-543 ve 460-487 cm™*
araliginda gozlenen yeni bantlar v(M—0) ve v(M-N) titresimlerine atanmistir (Shakdofa ve
digerleri, 2018; Samy ve Shebl, 2020).

Cizelge 4.2 Ligant hibmbH> ve metal komplekslerinin karakteristik IR titresim degerleri
(cm™)

Bilesikler v(OH) v(NH) v(C=0) | >C=N*-N=C< V(C=N)azometin V(C=N)gsim | V(C-O) | v(N-O)
hibmbH, 3542-3149 3115 1668 - 1668 1598 - 1025
[Co(hibmbH),] 3380 - - 1567 1532 1288 1045
[Ni(hibmbH,),]- 3235-3105 1618 - 1529 1506 - 1075
2NO;5-2H,0

[Cu,(hibmb),] - - 1623 - 1503 1262 1011
[Pd(hibmbH),] - 3199 1707 - 1602 1513 - 1117
[UO,(hibmbH),] | 3150 - - 1590 - 1518 1268 1066
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4.1.3. 'H ve *C-NMR calismalar1

Ligant hibmbH, ve [Pd(hibmbH),] kompleksinin 'H-NMR sonuglar1 Cizelge 4.3’de,
spektrumlar1 Sekil 4.13 ve Sekil 4.14’de verilmistir. Ligantm *H-NMR spektrumunda
hidrazonoksim bilesikleri igin karakteristik olan oksim OH ve amide NH protonlar1 10,42
/10,25 ppm ve 11,50 / 11,46 ppm’ de ikiser pik olarak gézlenmistir. Bu ¢ift *H-NMR
sinyalleri, DMSO-ds’da ¢6ziinmiis olan ligantin bir E/Z-izomer karigimi olarak mevcut
oldugunu gostermistir. C=N gruplarina bagl metil protonlar1 2,05/2,02 ppm (CH3-C=N-N)
ppm ve 1,96 ppm’de (CH3-C=N-OH) singlet olarak ortaya cikmistir. Izobiitil grubuna ait
CH2, CH ve CHs protonlar ise 2,21 ppm’de, 2,15-2,05 ppm ve 0,95-0,89 ppm araliginda

rezonansa gelmistir.

Sekil 4.14°de verilen [Pd(hibmbH);] kompleksinin *H-NMR spektrumu incelendiginde
serbest ligant i¢in 10,42 /10,25 ppm’de gozlenen oksim proton pikinin kayboldugu ve NH
protonun 11,46 ppm’de rezonansa geldigi goriilmiistiir. Bu sonug ligantin keto formda ve
oksim protonunu kaybederek Pd(11) iyonuna koordine oldugunu gostermistir. CHz, CH> ve

CH protonlarinin sinyalleri ise 2,31-0,96 ppm araliginda ortaya ¢ikmustir.

Ligant hibmbHz’nin 3C-NMR (APT) spektrumu Sekil 4.15°de, sonuglar1 Cizelge 4.4’de
verilmistir. Ligantin APT NMR spektrumunda C=0 karbonu igin 174.94 ppm ve 168.95
ppm'de iki sinyal gozlenmesi ligantin ¢ozelti fazinda bir E/Z-izomer karigimi olarak
bulundugunu dogrulamaktadir. Spektrumda oksim grubu (C=N-OH) karbonu 153,30 (E) ve
157,78 (Z) ppm’de, azometin grubu (C=N-N) karbonu ise 150,20 (E) ve 146,56 (Z) ppm’de
gozlenmistir. Alifatik karbon atomlarinin kimyasal kayma degerleri 43,44-9,53 ppm

araliginda goriilmustiir.

Cizelge 4.3. Ligant hibmbH, ve [Pd(hibmbH).] kompleksinin *H-NMR sonuglar

Bilesik NH OH -CH2 CH CH3 CHs -CH3
(-C=0) | (CH-(CH3)2) | (-C=N-N) | (-C=N-OH) | (CH-(CHa)2)
hibmbH: | E 11,50 (s) | 1042 (s) | 2,21 (d) | 2,15-2,05(m) | 2,05(s) 1,96(s) | 0,95-0,89 (m)
Z 11,46 (s) | 10,25(s) | 2,21(d) | 2,15-2,05(m) | 2,02 (s) 1,96(s) | 0,95-0,89 (m)
[Pd(hibmbH);] 11,46 (s) | - 231(d) | 2,24-218(m) | 2,14(s) 1,98 (s) 0,96 (d)

Ligant ve [Pd(hibmbH).] kompleksinin NMR sonuglarinin literatiide benzer bilesikler i¢in
verilen NMR degerleri ile uyum iginde oldugu belirlenmistir (Salem, El Sayed, Haase ve
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Iskander, 2005; Al-Ne’aimi ve Al-Khuder, 2013; Sutradhar ve digerleri, 2013; Kurnaz,
Ataol, Bati ve Buyukgungor, 2016; Shakdofa ve digerleri, 2018; Ziilfikaroglu, 2020).
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Sekil 4.13. Ligant hibmbHz’nin *H-NMR spektrumu
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Sekil 4.14. [Pd(hibmbH),] kompleksinin *H-NMR spektrumu
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Cizelge 4.4. Ligant hibmbH;’ nin *C-NMR sonuglari
Bilesik C=0 | CH, | CH-(CHy); | CH-(CHy), | N-N=C-CH3 | HO-N=C-CH3 | C=N-OH | C=N-NH
hibmbH, | E | 17494 | 4344 25,95 23,01 12,08 9,72 155,30 150,20
Z | 16895 | 41,90 25,29 22,76 11,53 9,53 154,78 146,56

4.1.4. Elektronik spektrumlar ve manyetik davranis

Elde edilen bilesiklerin UV-Vis. spektrumlar1 Sekil 4.15-20°de ve elektronik gegislerinin

degerleri komplekslerin deneysel manyetik moment degerleri ile birlikte Cizelge 4.5°de

verilmistir.

Ligant hibmbH2’nin UV-Vis. spektrumunda (Sekil 4.16) 1 — * gegisleri 253 nm (€ =20500
Lmolicm™), 255 nm (¢ = 21363 Lmollcm?) ve 269 nm’de (¢ = 23392 Lmol*cm™)

gozlenmistir. C=N ve C=0 gruplarindan kaynakli n — n* gegisleri ise 269 nm’deki siddetli

ve yayvan T — m* gecisi altinda kaldigi i¢in goriilememistir.
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Sekil 4.17°de verilen [Co(hibmbH)2] kompleksinin UV-Vis. spektrumunda ligant i¢i gegisler
253 nm (m — w*, £ =33094 Lmoltcm™), 255 nm (1 — n*, £ = 25904 Lmol*cm™) ve 270
nm’de (1 — 7*, € = 17649 Lmol*cm™) gézlenmistir. Yiik aktarim gecisi ve d-d gegisi
siddetli m — m* gegisinin uzantisinda omuz olarak 393 nm (g = 3227 Lmol*cm™) ve 494
nm’de (¢ = 950 Lmol™cm™) ortaya ¢ikmustir. Bir tane eslesmemis tek elektron bulunduguna
isaret eden manyetik moment sonucu (1,43 B.M) kompleksin diisiik spin oktahedral

geometriye sahip oldugunu gostermistir (Karadeniz ve digerleri, 2018).

[Ni(hibmbH2)2]-2NOz-2H>0 kompleksinin UV-Vis. spektrumu (Sekil 4.18) incelendiginde,
n — ¥ gecisleri 252 nm (g = 32660 Lmol*cm™) ve 269 nm’de (¢ = 19940 Lmoltcm™)
goriiliirken, n — n* gecisi siddetli 1 — n* geg¢isi altinda kaldig1 i¢in gézlenememistir. 355
nm ‘de (¢ = 1041 Lmol*cm™) gdzlenen bandin yiik aktarim gegisi oldugu diisiiniilmektedir.
Oktahedral geometriye sahip olan Ni(ll) kompleksinin spektrumunda 3Axq(F)—3T1g(P),
3Pog(F)—3T1g(F) gecislerine karsilik 425 nm’ de (¢ = 160 Lmolcm™) bir omuz ve 762
nm’de (¢ = 160 Lmol*cm™) bir tane bant gozlenmistir. >Azq(F)—3T2¢(F) gegisine karsilik
gelen bant uzak dalga boylu kizil 6tesi bolgeye kaydigr igin goériilememistir (Alfaresa,
Alnuaimya ve Al-Daher, 2022; Kumar, Devi ve Ghule, 2022). Karsilastirilan deneysel ve
teorik manyetik moment degerleri, kompleksin iki tane tek elektron i¢erdigini ve monomerik

oktahedral yapida oldugunu dogrulamstir.

[Cuz(hibmb)2] kompleksinin UV-Vis. spektrumunda (Sekil 4.19) ligant i¢i gegisler 252 nm
(m — m*; £ = 22572 Lmolcm™), 254 nm (n — n*; £ = 17459 Lmollcm™) ve 257 nm’de (n
— 1*; & = 14947 Lmolcm™) gdzlenmistir. Yiik aktarim gegisi ise 373 nm’de (g = 8307
Lmol*cm™) genis bir bant olarak goriilmiistiir. Kare diizlemsel Cu(II) kompleksleri igin,
spin izinli {i¢ gegis miimkiindiir. 2B1g—2A1g, *B1g—°B2g Ve *B1g—?Eg gegislerinin enerjileri
birbirine ¢ok yakin oldugundan tek bir bant olarak goriiniir (Zilfikaroglu, Ataol, Celikoglu,
Celikoglu ve Idil, 2020). Cu (II) kompleksin elektronik spektrumunun, 606 nm'de (¢ = 621
Lmol2cm™) genis bir d-d band1 sergilemesi bu kompleksin kare diizlem yapida olduguna
isaret etmistir. Ayrica kompleksin deneysel manyetik moment degeri (0,85 B.M) beklenen
teorik degerden (2,83 BM) daha diisiik bulunmustur. Bu sonug bakirin komsu bakir iyonlar
ile antiferromanyetik etkilesimde oldugu dimerik ya da polimerik yapida bir kompleks

olabilecegini gostermistir (Samy ve Shebl, 2020).
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[Pd(hibmbH),] kompleksinde Pd*? iyonunun elektronik konfigiirasyonu d® olup manyetik
duyarlilik ¢alismalarindan beklenildigi gibi diamanyetik oldugu belirlenmistir. Kompleksin
Sekil 4.20°de verilen UV-Vis. spektrumunda 252 nm (g = 32660 Lmol*cm™) ve 269 nm’de
(e = 19940 Lmol'cm™?) 1 — 7* gecisleri gdozlenmistir. n — n* gecisi 1 — n* gegisinin
uzantisinda bir omuz olarak 334 nm’de (g = 3822 Lmol*cm™) ortaya cikarken yiik aktarim
gecisi bu gegislerin altinda kalmigtir. Ayrica Pd(II) kompleksi kare diizlem geometriyi
dogrulayan 415 nm’de (¢ = 1069 Lmolcm™) (*A1g — B1g) genis bir bant sergilemistir (Aly,
ve Fathalla, 2020).

Diamanyetik [UO2(hibmbH).] kompleksinin UV-Vis. spektrumunda © — 7* gegisleri 253
nm (g = 27750 Lmolcm™) ve 268 nm’de (¢ = 18570 Lmol*cm™) goriiliirken, siddetli © —
n* gegisi altinda kalan n — m* gecisleri gézlenememistir. 356 nm’de (g = 8797 Lmolcm™)
gozlenen yiik aktarim gegisinin uzantisinda 441 nm’de (¢ = 829 Lmol'lcm?) O=U=0
grubunun oksijen atomundan uranyum(VI) iyonunun f-yoriingesine yiik transferinden

kaynaklanan bir omuz gézlenmistir (Shakdofa ve digerleri, 2018; Samy ve Shebl, 2020).

Cizelge 4.5. Bilesiklerin elektronik gegisleri (nm) ve metal komplekslerin manyetik moment
(BM) degerleri

Bilesikler n— ¥, n — ¥, Yiik aktarim d-d Deneysel | Teorik n o
nm (Lmol-*cm™) p p

hibmbH: 253 (20500), 255 (21363), 269
(23392)

[Co(hibmbH)2] | 253 (33094), 255 (25904), 270 | 494 (950) | 1,43 173 |1 d
(17649), 393 (3227)

[Ni(hibmbH2)2]- | 252 (32660), 269 (19940), 355 | 425 (160), | 2,90 2,83 2 d®

2NO3-2H20 (1041) 762 (160)

[Cus(hibmb)s] | 252 (22572), 254 (17459), 257 | 606 (621) | 0,85 283 |2 dr
(14947), 373 (8307)

[Pd(hibmbH)2] | 252 (32660), 269 (19940), 334 | 415 (1069) | dia dia d®
(3822)

[UOa(hibmbH):] | 253 (27750), 268 (18570), 356 | - dia dia 0 50 60 75
(8797), 441 (829)
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4.1.5. Komplekslerin termogravimetrik analizi

Termogravimetrik analiz (TGA), metal komplekslerinin termal kararlilig1 hakkinda bilgi
almak, su veya ¢oziici molekiillerinin (varsa) merkezi metal iyonunun koordinasyon
kiiresinin i¢inde mi yoksa disinda m1 olduguna karar vermek i¢in kullanilir (Abdelrahman,
Omar, Saleh ve El-ghamry, 2022). Metal komplekslerinin termogravimetrik (TG ve DTG)
analizleri, durgun N2 atmosferinde 26-990 °C sicaklik araliginda gergeklestirilmistir.

Bilesiklerin termogramlari, Sekil 4.22-26’da verilmistir.

[Co(hibmbH).] kompleksinin termogrami kompleksin 219 °C sicakligina kadar termal
olarak kararli oldugunu ve yapida kristal ya da koordine su bulunmadigini géstermistir. Bu
sicakliktan sonra Co(II) kompleksinin DTGmax= 235 °C, 258 °C ve 345 °C olarak belirlenen
iic adimda bir plato gostermeksizin bozundugu belirlenmistir. Son bozunma iiriiniiniin bir
miktar karbon kalintisi ile birlikte CoO (CoO + 4C (teo: %26,73, den: %27,16)) oldugu

diistiniilmektedir.

[Ni(hibmbH2)2]-2NO3-2H>0 kompleksinin termal bozunmasi ii¢ basamakta gerceklesmistir.
100-166 °C sicaklik araliginda meydana gelen ilk iki basamakta (DTGmax = 107 °C ve 118
°C) %S5,36’lik (teo: %5,83) kiitle kaybr iki tane kristal su molekiiliiniin kaybina karsilik
gelmektedir. Ugiincii basamakta, 166-900 °C sicaklik araligindaki %83,19°luk kiitle kayb1
iki nitrat iyonu ile birlikte organik molekiillerin uzaklastigin1 gostermistir (teo: %82,07).
Bozunma sonucu geriye kalan %11,45°1lik (teo: %12,10) kiitle son bozunma f{iriinii olarak

NiO’e karsilik gelmektedir.

[Cuz(hibmb)2] kompleksinin termik analiz egrileri yapida su olmadigina isaret etmis ve 213
°C’ye kadar kararli oldugunu gostermistir. Kompleks ard arda gerceklesen reaksiyonlar ile
213-907 °C sicaklik araliginda bozunmustur. Toplam kiitle kayb1 %64,47 (teo: %64,89) olup
geriye bir miktar karbon kalintisi ile birlikte CuO (2CuO + 2C (teo: %35,11, den: %35,53)
kaldig1 tahmin edilmektedir.

[Pd(hibmbH).] kompleksinin termik analiz egrilerinden kompleksin 235 °C’ye kadar kararli
oldugu ve yapisinda su bulundurmadig belirlenmistir. 235-900 °C sicaklik araliginda Pd(I1)

kompleksinin toplam %68,80’1 (teo: %68,49) termik bozunmaya ugramistir. Bozunma
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sonucu geriye kalan %31,20’lik kiitle PdO + 3C (teorik= %31,51) karisimina denk

gelmektedir.

[UO,(hibmbH),] kompleksinin termik analiz egrileri bu kompleksin de Co(Il), Cu(ll) ve
Pd(1l) komplekslerine benzer olarak su icermedigini, 236 °C’den sonra organik ligantin
kademeli olarak bozundugunu ve geriye %49,95’lik (teo: %49,32) UzOg + 12C karigiminin

kaldigin1 gostermistir.
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Sekil 4.22. [Co(hibmbH)2] kompleksinin termik analiz egrileri
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Sekil 4.23. [Ni(hibmbH3)2]-2NO3-2H20 kompleksinin termik analiz egrileri
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Sekil 4.24. [Cuz(hibmb),] kompleksinin termik analiz egrileri
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Sekil 4.25. [Pd(hibmbH).] kompleksinin termik analiz egrileri
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Sekil 4.26. [UO2(hibmbH)2] kompleksinin termik analiz egrileri

4.1.6. X-1511 kristalografisi calismalari

Ligant hibmbH2, [Ni(hibmbH)2]-:2NO3-2H>O ve [Co(hibmbH)2] bilesiklerinin X-151m1
kirmim verileri, Bruker APEX-11 CCD difraktometresi ile MoKo (A= 0.71073 A) 1511
kullanilarak elde edilmistir. Yapilar, WinGX yazilim sisteminde (Farrugia, 2012) uygulanan
SHELXS (Sheldrick, 2015a) kullanilarak direkt metotlar ile ¢6ziilmiis ve SHELXL
(Sheldrick, 2015b) kullanilarak en kiigiik kareler yontemiyle rafine edilmistir. Fourier
haritasindan hidrojen disindaki atomlar bulunmus ve anizotropik olarak rafine edilmistir.
Ligant hibmbHz, [Ni(hibmbHz),] 2NOs-2H,O ve [Co(hibmbH);] bilesiklerinin

kristalografik verileri Cizelge 4.6'da listelenmistir.

Cizelge 4.6. Ligant hibmbHz, [Ni(hibmbH2)2]-:2NOs-2H20 ve [Co(hibmbH)2]’nin
kristalografik verileri

Molecules hibmbH: [Ni(hibmbHy)]-2NOs-2H,0 [Co(hibmbH)2]
Molekiil formiilii CoH17N302 C18H34NiNs04.2(NO3).2(H20) C18H32C0oNsO4
Molekiil agirligi g/mol 199,25 617,27 455,42
Sicaklik, T (K) 296 296 296

Dalga boyu (A) 0,71073 0,71073 0,71073

Kristal sistemi Triklinik Monoklinik Monoklinik



Cizelge 4.6. (Devami)
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Kristal boyutlari 0.12x0.14x 0.16 0.09 x0.15x0.17 0.02 x 0.03 x 0.04
(mmd)
Uzay grubu P1 C2lc C2lc
a(A) 8,3475(7) 19,9748(19) 8,0428(10)
b (A) 8,3967(7) 10,5294(12) 22,895(3)
c(A) 8,8625(7) 13,7762(16) 13,1403(17)
a () 82,157(3) 90 90
B 66,616(3) 94,084(3) 101,488(4)
7 (®) 80,844(3) 90 90
Hacim, V (A3) 561,06(8) 2890,1(5) 2371,2(5)
z 2 4 4
Hesaplanan yogunluk 1,179 1,419 1,276
(Mg m?)
0 aralig1 (°) 2,47-28,17 2,19-28,23 2,38-27,52
Indeks araliklart h=-9—9, k=-9—9, h=-24-24, k=-12—12, h=-9-7, k=-27-27,
I=-10—10 I=-16—16 I=-15—-16
Olgiilen yansimalar 14584 36814 11429
Bagimsiz yansimalar 1947 2688 2093
Gozlenen yansimalar, 1671 2363 1183
(I>20)
Goodness-of-fit on F2 1,041 1,069 1,061
Ry indisleri (1>2¢) 0,05 0,08 0,10
WRz indisleri (1> 20) 0,15 0,24 0,18
CCDC Numarasi 2152243 2152391 2246566

Ligant hibmbHa, [Ni(hibmbH>)2]-2NO3z-2H20 ve [Co(hibmbH)2] bilesiklerinin X-1g1n1 tek
kristal verileriyle belirlenen molekiiler yapilari, Sekil 4.27 a, b ve c'de gosterilmistir.

Secilmis bag uzunluklar1 ve bag acilar1 Cizelge 4.7°de verilmistir.

Kristallerin X-isinlar1 analizi ligantin triklinik kristal sistemi P1 uzay grubunda,
[Ni(hibmbH2)2]-2NO3-2H20 ve [Co(hibmbH).] metal komplekslerinin ise monoklinik
sistemi C 2/c uzay grubunda kristallendigini gostermistir. Ligantin tek kristal yapisi kati
fazda bu bilesigin keto formda oldugunu gostererek, IR ve NMR sonuglarint dogrulamistir.
Her iki komplekste de bir metal iyonuna iki ligantin bes liyeli selat halkalar1 olusturarak
baglanmasiyla mononiikleer yapida metal kompleksleri olusmustur. [Ni(hibmbH:)z]--
2NO3-2H20 kompleksinde notr yapidaki ligantlarin karbonil oksijeni, azometin ve oksim
grubu azot atomlar1 ile metal iyonuna ii¢ disli olarak koordine olmasiyla [Ni(hibmbH2)2]*?

kompleks iyonu olugmustur. Ayrica bu kompleksin yapisinda tamamlayici iyon olarak iki
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tane NO3™ iyonu ve iki tane de kristal su bulunmaktadir. [Co(hibmbH)2] kompleksinde keto-
enol tautomerizasyonuna ugrayan ligant anyonik yapidadir. Co(II) iyonuna hidrojeni
ayrilmis enolik oksijen, oksim grubunun ve azometin grubunun azot atomlari ile koordine
olan hibmbH" anyonu ti¢ disli ligant davranisi sergilemistir. Alt1 koordinasyonlu olan Ni(II)
ve Co(II) komplekslerinde metal iyonlarinin ¢evresindeki agilarin toplami sirasiyla 360.2°
ve 360°, (N(2)-Ni/Co-0(2), N(1)-Ni/Co-N(2), N(1)-Ni/Co-N(2)', and O(2)-Ni/Co-N(2)")
olup miikemmel bir oktahedral geometriye sahiptir. Co(II) kompleksinin metal atomu
etrafindaki bag uzunluklari, Ni(Il) kompleksinden daha kisadir. Cizelge 4.7'den de
goriilecegi tizere C(5)-0O(2) bagi ligant ve Ni(Il) kompleksinde ¢ift bag karakterinde iken,
Co(Il) kompleksinde keto-enol tautomerizasyonu sonucunda bag uzunlugu artmis ve tek bag
karakterine donlismiistiir. Ayn1 sekilde C(5)-N(3) bag1 ligant ve Ni(Il) kompleksinde tekli
bag karakteri sergilerken, Co(Il) kompleksinde ¢ift bag karakterine doniismiistiir. Co(II)
kompleksinde kompleks olusumu ile C=N-N=C hidrazon iskelet yapist olugsmustur. Benzer
dontistimler literatiirde de gdzlemlenmistir (Karadeniz ve digerleri, 2019). Molekiiler
yapilarin bag parametreleri literatiirde benzer yapilar i¢in rapor edilmis olan degerler ile
benzerdir (Datta, Chuang, Sie, Huang ve Lee, 2010; Naskar ve digerleri, 201 1; Fekri, Salehi,
Asadi ve Kubicki, 2019; Zhao ve digerleri, 2021).

Cizelge 4.8, Sekil 4.27 ve Sekil 4.28°den, ligantin iki molekiil i¢i C-H...N hidrojen bagina
ve li¢ molekiiller aras1 C/N/O-H...N/O hidrojen bagina, Ni(II) kompleksinin bir molekiil i¢i
C-H...O hidrojene bagina ve ii¢ molekiiller arast O/N-H...O hidrojen bagia, Co(Il)
kompleksinin bir molekiil i¢i O-H...N ve bir molekiiller aras1 C-H...O hidrojen bagina sahip

oldugu goriilmektedir.

Sekil 4.27. Ligant hibmbH2 (a), [Ni(hibmbH2)2]-2NO3-2H20 (b) ve [Co(hibmbH),] (c) tek
kristallerinin ORTEP gosterimi (simetri kodu (i): -X, y, ¥2-2)



Sekil 4.27. (Devami)

(b)
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Cizelge 4.7. Ligant hibmbHz, [Ni(hibmbH2)2]-2NO3-2H20 ve [Co(hibmbH):] bilesiklerinin
secilmis bag uzunluklar1 (A) ve bag agilari (°).

Bag parametreleri hibmbH Bag parametreleri  [Ni(hibmbHy)2]-  [Co(hibmbH)]
2NO3-2H,0
O(1)-N(1) 1.399(2)  O(1)-N(1) 1.384(5) 1.275(7)
N(1)-C(1) 1.285(2)  N(1)-C(1) 1.280(7) 1.312(9)
C(1)-C(3) 1.478(2) C(1)-C(3) 1.506(7) 1.458(10)
C(3)-N(2) 1.283(2)  C(3)-N(2) 1.276(7) 1.290(9)
N(2)-N(3) 1375(2)  N(2)-N(@3) 1.370(6) 1.355(8)
N(3)-C(5) 1.354(2)  N(3)-C(5) 1.342(7) 1.297(9)
C(5)-0(2) 1.228(2)  C(5)-0(2) 1.248(6) 1.276(8)
O(1)-N(1)-C(1) 112.53(15)  Ni/Co-N(1) 2.102(4) 1.900(6)
N(1)-C(1)-C(2) 123.96(16)  Ni/Co-N(2) 1.982(4) 1.857(5)
N(1)-C(1)-C(3) 114.58(15)  Ni/Co-O(2) 2.095(3) 1.970(5)
C(1)-C(3)-N(2) 115.18(15)  O(1)-N(1)-C(2) 113.9(4) 121.2(6)
C(3)-N(2)-N(3) 117.82(14)  N(1)-C(1)-C(2) 123.8(5) 121.3(7)
N(2)-N(3)-C(5) 120.83(14)  N(1)-C(1)-C(3) 114.1(4) 113.8(7)
N(3)-C(5)-0(2) 119.14(16)  C(1)-C(3)-N(2) 112.3(4) 112.0(6)
C(3)-N(2)-N(3) 124.5(4) 128.8(6)
N(2)-N(3)-C(5) 114.6(4) 114.9(6)
N(3)-C(5)-0(2) 121.2(4) 119.3(7)
N(1)-Ni/Co-0(2) 153.83(15)  163.7(2)
N(1)-Ni/Co-N(2) 76.17(15)  82.3(3)
N(1)-Ni/Co-O(2)' 96.07(15)  92.8(2)
N(1)-Ni/Co-N(2)’ 109.84(16)  96.3(3)
N(1)-Ni/Co-N(1)! 89.6(2) 89.1(4)
N(2)-Ni/Co-0(2) 7787(15)  81.4(2)
N(2)-Ni/Co-0(2)! 96.32(15)  100.0(2)
N(2)-Ni/Co-N(2)’ 171.9(2) 178.0(4)

0(2)-Ni/Co-O(2) 90.01(19)  89.9(3)
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(b)

Sekil 4. 28. Ligant hibmbHz2, [Ni(hibmbH2)2]-2NO3-2H20 ve [Co(hibmbH).] molekiiler
yapilarinin kristal paketlenmesi (simetri kodlar (ii) : -x, 1-y, -z ; (iii) : 1-x, 1-y, 1-z; (iv) : -
X, 1+y, 1/2-2 ; (v) : 1/2-x, Yaty, 1/2-z ; (Vi) : Vatx, Yoy, -1/2+2)



Sekil 4. 28. (Devami)

(©

Cizelge 4.8. Ligant hibmbHz, [Ni(hibmbH)2]-2NOs-2H,0 ve [Co(hibmbH)2]

bilesiklerinin hidrojen bag etkilesimleri (A, °).

Hidrojen bag (A.%)
hibmbH,
C(2)-H(2A)..N(2)
C(4)-H(4A)..N(1)
O(1)—H(1)..N(1)"
N(3)-H(3)...0(2)'"
C(4)-H(4C)...02)"

V-H  H.A  V..A
0.96 236  2.808(3)
0.96 228  2.745(3)
0.82 214 2.842(2)
0.86 212 2.940(2)
0.96 252  3.213(3)

V—H..

A

108
109
144
160
129

78
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Cizelge 4.8 (Devami)
[Ni(hibmbH2)2]-2NO3-2H>0

C(2)-H(2C)...0(1) 0.96 230  2.666(7) 102
O(1)-H(1)...0(3)" 0.82 1.87  2.675(8) 167
0(6)-H(6BW)...O(3) 0.83(12) 2.59(18) 3.146(18) 126(12)
N(3)-H(3)...0(5)" 0.86 210  2.895(10) 154
[Co(hibmbH):]

O(1)-H(1)..N(2)! 0.82 236 2.942(8) 129
C(6)-H(6B)...0(1)" 0.97 256  3.501(9) 165

Simetri kodlart: (i) : -X, 1-y, -z ; (iii) : 1-x, 1-y, 1-z; (iv) : -X, 1+y, 1/2-z ; (V) : 1/2-x, Yaty, 1/2-2;
(Vi) : Yatx, Yoy, -1/12+2

4.1.7. [Cuz(hibmb)z], [Pd(hibmbH)2] ve [UO2(hibmbH)2] komplekslerinin yapisi

ESI-MS, elementel ve termik analiz sonuglarindan metal:ligant oraninin Pd(Il) ve UO2(V1)
kompleksinde 1:2, Cu(IT) kompleksinde 1:1 oldugu ve komplekslerin yapisinda koordine ya
da hidrat suyu bulunmadigi belirlenmistir. Pd(ll) kompleksinin IR spektrumunda
(C=N)azometin ve (C=N)oksim gruplarinin gerilme titresimlerinin serbest liganta gére daha
diisiik frekansa kaymasi, metal iyonuna koordinasyonun bu gruplarin azot atomlari
iizerinden gergeklestigini gostermistir. Manyetik duyarlilik 6lgtimleri ve UV-Vis. sonuglari
ise kompleksin monomerik kare diizlem yapida oldugunu disiindiirmistiir. Cu(ll) ve
UO2(VI) komplekslerinin IR spektrumunda >C=N-N=C< ve C-O gruplarin gerilme
titresimlerine karsilik gelen iki yeni pikin goriilmesi ligantin keto formdan enol forma
dontigerek enolik oksijen ve azometin azot atomlari ile metale koordine oldugunu
gostermistir. UO2(VI1) kompleksinde v(C=N)oksim gerilme titresimin liganta goére daha
diisiik frekansta, v(N-O)oksim titresiminin daha yiiksek frekansta goriilmesi bu grubun da
azot atomu ile koordinasyona katildigini gostermistir. Serbest ligantin IR spektoskopik
sonuglari ile karsilastirildiginda Cu(Il) kompleksinde oksim grubunun v(C=N) ve v(N-O)
titresimlerinin daha diisiik frekansa kaymasi, bu grubun hem azot hem de oksijen atomlari
ile metale baglandigin1 ve N-O grubunun iki Cu(Il) iyonu arasinda koprii olusturdugunu
isaret etmistir. UV-Vis spektrumundan ve manyetik duyarlilik 6l¢iimiinden kompleksin kare
diizlem geometriye sahip oldugu, deneysel manyetik moment degerinin teorik degerden ¢ok

diisik olmast bu kompleksin dimerik yapida oldugunu gostermistir. [Cuz(hibmb)z],
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[Pd(hibmbH)2] ve [UO2(hibmbH)2] kompleksleri i¢in Sekil 4.29°da goriilen yapilar
Onerilmistir.
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Sekil 4.29. [Cuz(hibmb)2] (a), [Pd(hibmbH)2] (b) ve [UO2(hibmbH)z] (c) komplekslerinin
yapisi
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4.2. Biyolojik Aktivite Calismalari

Antimikrobiyal direng (AMR), yirmi birinci yiizyilda 6nemli bir kiiresel saglik sorunu haline
gelmistir. WHO (en biiyiik on kiiresel halk sagligi kurulusundan biri), antimikrobiyal
direncin (AMR) insanligin kars1 karsiya oldugu en acil saglik sorunu oldugunu, bakteri ve
mantarlarin neden oldugu siirekli artan bir dizi hastaligin etkili bir sekilde 6nlenmesi ve
tedavisi i¢in bir tehdit olusturdugunu kabul etmistir. 2050 yilina kadar antibiyotige ve
antifungallere direngli bakteri ve mantarlarin diinya ¢apinda 30 milyon insan1 6ldiirebilecegi
tahmin edilmektedir. Bu nedenle, ila¢ hedefi i¢in daha iyi baglanma afinitesine sahip yeni
bilesikler gelistirmek iizere giiniimiizde ¢ok fazla sayida ¢alisma yapilmaktadir (Kumara ve
digerleri, 2022).

Kapsamli antimikrobiyal diren¢ c¢alismalari, antibiyotiklere direngli bakteriyel
enfeksiyonlarin serbest bakterilerden degil, bir biyofilm i¢inde bulunan bakterilerden
kaynaklandigini ortaya koymustur (Mohanta ve digerleri, 2020). Biyofilmler, cansiz veya
canli bir yiizeye baglanarak hiicre dis1 matrislerinde bir arada var olan bir mikroorganizma
toplulugudur. Hiicre dis1 matris, polisakkaritler, proteinler ve hiicre dist DNA icerir. Bu
yapilar mikrobiyal hiicreler i¢in bir kalkan gorevi goriir ve ayn1 zamanda diger bolgelere
bulagmalaria yardimci olur. Biyofilm tabakasi nem ve havanin bulundugu bir¢ok ortamda
olugabilmektedir ve en basit biyofilm tabakasi bile karmagik bir dinamige sahiptir. Biyofilm
ortami, antibiyotik direncini artirmak i¢in uygun bir ortam saglayabilir. Bu nedenle, biyofilm
olusumunu engelleyen ve canli hiicreler tizerinde mikrop 6ldiiriicii aktiviteye sahip olan yeni
ilaglara ve biyositlere acilen ihtiya¢ duyulmaktadir (Ustiin, Yazici, iskender ve Ortiicii,
2019).

Stiperoksit, hidroksil ve nitrik oksit gibi serbest radikaller, oksijen merkezli serbest
radikallerdir ve bunlara reaktif oksijen tiirleri (ROS) de denir. Insan viicudunda iiretilirler ve
lipitlere, proteinlere ve DNA'ya zarar verirler ve bdylece karsinojenez, ilaca bagl toksisite
ve iltihaplanma gibi ¢esitli hastaliklara yol agabilirler. Ayrica, radikal reaksiyonlar kanser,
yaslanma, diyabet, damar sertligi ve digerleri gibi yasami siirlayan kronik hastaliklarin
gelisiminde 6nemli bir rol oynamaktadir. Antioksidanlar, serbest radikallerle etkilesime
girebilen ve temel hayati molekiiller hasar gérmeden zincir reaksiyonlarini durdurabilen

dogal veya sentetik molekiillerdir. Bu nedenle, son zamanlarda aerobik organizmalarda
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karsinogenez, inflamasyon, aterogenez ve yaslanma gibi bu ¢ok yonlii hastaliklara karsi ilag

adaylar1 olarak iiretilirler (Mohana ve Kumar, 2013).

Son yillarda, DNA'y1 6zel olarak taniyabilen ve kesebilen model bilesiklerin tasarimina ve
sentezine yoOnelik arastirma c¢aligmalarinda carpici bir artis olmustur. Bu bilesiklerin
potansiyel kullanim alanlar1 ¢ok genis olup 6zellikle kemoterapdtik ajanlarin gelistirilmesi
amaciyla yaygin olarak calisilmaktadir. DNA’nin yapisini bozarak antitiimér etki gosteren
alternatif maddeler arasinda hidrazonoksim bilesikleri ve metal kompleksleri de yer
almaktadir (Kizil, Yilmaz, Piringgioglu ve Aytekin, 2003; Arict ve Nazir, 2010;
Ziilfikaroglu, Bat1 ve Dege, 2018).

Azot, oksijen ve kiikiirt gibi hetero atomlar iceren hidrazonoksimlerden elde edilen metal
kompleksleri yaygin olarak antibakteriyel, antifungal ve antikanser aktivite sergileyen
bilesiklerdir. Glinimiizde bu bilesikler, kimyasal yap1 ile biyolojik aktivite arasindaki
muhtemel iliskiyi gostermek ve yeni etkili ilaclar gelistirmek i¢in kapsamli bir sekilde
incelenmektedir (Ebrahium ve Ebrahium, 2023). Bu tez c¢alismasinda elde edilen
hidrazonoksim ligantinin ve metal komplekslerinin biyolojik 6zelliklerini incelemek iizere

antimikrobial, antibiofilm, antioksidan ve DNA yarilma ¢alismalar1 yapilmistir.

4.2.1. Antimikrobial aktivite sonuclar:

Ligant ve komplekslerin test edilen mikroorganizmalar {izerine antimikrobiyal aktivitesi
incelendiginde (Cizelge 4.9) ligant test edilen mikroorganizmalar {izerinde zayif
antimikrobiyal aktivite gosterirken komplekslerin daha etkin oldugu bulunmustur. Calisilan
konsantrasyonlarda ligantin P. aeruginosa iizerine antimikrobiyal aktivitesi goriillmezken
komplekslerin P. aeruginosa’ya karst diisiik dozlarda yiiksek antimikrobiyal aktiviteye
sahip oldugu gorilmiistiir. Komplekslerin yiiksek antimikrobiyal aktivite gosterdigi
mikroorganizmalardan bir digeri ise C. albicans’dir. Komplekslerin C. albicans iizerine

MIK degerinin 19-78 pg/mL araliginda oldugu bulunmustur.

4.2.2. Antibiyofilm sonuglari

Cizelge 4.10’da verien antibiyofilm aktivite sonuglari incelendiginde Klebsiella

pneumonia’nin %1 glikoz igeren MHB besi ortaminda olusturdugu biyofilm konsantrasyonu
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%100 olarak kabul edilmistir. MIK degerinin yarisina tekabiil eden konsantrasyonda ligant
%19,75 oraninda antibiyofilm aktiviteye sahipken [Co(hibmbH);] ve [Pd(hibmbH),]
kompleksleri sirasiyla %76 ve %80 oraninda yiiksek antibiyofilm aktivitesi gostermistir.
[Ni(hibmbH2)2]-2NO3-2H20 ve [Cuz(hibmb)z] kompleksleri orta derecede antibiyofilm
aktivite sergilerken, [UO2(hibmbH).] kompleksi ise liganta benzer sekilde daha diisiik

antibiyofilm aktivite sergilemistir.

Cizelge 4.9. Ligant ve komplekslerin minimum inhibisyon konsantrasyonu (MiK) pg/mL

E.coli
P. aeruginosa S. aureus L. monocytogenes | C. albicans
Bilesikler ATCC
ATCC 27853 | ATCC 25923 ATCC 19115 ATCC 10231
25922
hibmbH: 2500 ND ND 5000 1250
[Co(hibmbH):] 1250 78 625 2500 39
[Ni(hibmbH2)2]-
625 625 312 625 78
2NO3-2H20
[Cuz(hibmb)2] 312 19 156 1250 19
[Pd(hibmbH)z] 625 39 2500 625 39
[UO2(hibmbH)z] 625 78 2500 625 78

ND: Tanimlanamadi1 (MIiK > 5000 pg/mL)

Cizelge 4.10 Ligant ve komplekslerin MIK/2 konsantrasyonunda biyofilm inhibisyonu
yiizdesi

[Ni(hibmbH.),]-

Ot | [Cuhibmb)] | [Pd(hibmbH)] | [UO(hibmbH)]

hibmbH, | [Co(hibmbH),]

%Inhibisyon
(MIK/2 19,75 76,28 48,05 58,08 80,71 29,08
konsantrasyonu)

4.3.3. DNA yarilma sonuclari

Sekil 4.30 incelendiginde pBR322 DNA’nin tampon ortaminda siipersarmal ve acik halkasal
forma sahip oldugu goriilmiistiir (1). Ligant H2.O> yoklugunda (2) ve H20> varliginda (9)
herhangi bir cleavage aktivitesi gostermemistir. [Co(hibmbH)2], [Ni(hibmbH2).]--
2NO3:2H>0 ve [UO2(hibmbH)2] kompleksleri H2O> yoklugunda (sirasiyla 3, 4 ve 7)
herhangi bir cleavage aktivitesi gostermezken bir aktivatdr olan H202 varliginda (sirasiyla
10, 11 ve 14) siipersarmal DNA formu azalmis, lineer ve agik halkasal DNA formunda artig
olmustur. [Cuz(hibmb)2] kompleksinin ise H2O2 yoklugunda (5) a¢ik halkasal formda artisa
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sebep oldugu goriilmiistiir. HoO, varliginda (12) ise DNA’nin tamamen pargalanmasina
sebep olmustur. [Pd(hibmbH).] kompleksi H2O> yoklugunda (6) siipersarmal formun
tamamini lineer ve agik halkasal forma doniistiirmiistiir. H2O2 varliginda ise bu aktivitesini

biiyiik oranda kaybetmistir.

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

—— Agik halkasal
—— Lineer

— Supersarmal

Sekil 4.30. 1. Tampon+pBR322, 2. Ligant+pBR322, 3. Co(ll) komp.+pBR322, 4. Ni(ll)
komp.+pBR322, 5. Cu(ll) komp.+pBR322, 6. Pd(ll) komp.+pBR322, 7. UO.(VI)
komp.+pBR322, 8. H.0+pBR322, 9. Ligant+H20.+pBR322, 10. Co(ll)
komp.+H202+pBR322, 11. Ni(ll) komp.+H202+pBR322, 12. Cu(ll) komp.+H202+pBR322,
13. Pd(I1) komp.+H202+pBR322, 14. UO2(VI) komp.+H20,+pBR322

4.4.4 Antioksidan kapasite sonuclar:

TEAC sonuclari:

Bilesiklere ait TEAC degerleri Cizelge 4.11°de gosterilmistir. Cizelgedeki bulgular
degerlendirildiginde, [Ni(hibmbH)2]-:2NO3-2H>0 kodlu bilesigin en yiikksek TEAC
degerine sahip oldugu ve Cu?" katyonunu en yiiksek oranda Cu® katyonuna indirgedigi
goriilmiistiir. Bilesiklerin Cu?* katyonunu indirgeme giicii [Ni(hiombH2)2]-:2NO3-2H20 >
[Cuz(hibmb)z] > [Pd(hibmbH)z] > hibmbH2 > [Co(hibmbH)2] > [UO2z(hibmbH):] seklinde

bulunmustur.

FRAP sonuclan

Bilesiklere ait FRAP degerleri Cizelge 4.12°de gdsterilmistir. Cizelgedeki FRAP bulgulari
degerlendirildiginde, [Cuz(hibmb)2] kompleksi en yiiksek FRAP degerine sahip oldugu ve
Fe®" katyonunu en yiiksek oranda Fe?* katyonuna indirgedigi goriilmiistiir. Bilesiklerin Fe3*
katyonunu indirgeme giicii [Cuz(hibmb)z] > [UOz(hibmbH).] > [Co(hibmbH)2] >
[Ni(hibmbHz)2]-2NOs-2H,0 > [Pd(hibmbH),] seklinde bulunmustur. hibmbH: bilesigi Fe**

katyonunu indirgeme 6zelligi géstermemistir.
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Cizelge 4.11. Bilesiklerin TEAC degerleri

hibmbH: 0,189 +0,045

[Co(hibmbH)-] 0,188 +0,008
[Ni(hibmbH,),]-2NO3-2H,0
[Cuz(hibmb),]
[Pd(hibmbH)]

[UO,(hibmbH);] 0,065 +0,002

Cizelge 4.12. Bilesiklerin FRAP degerleri

hibmbH> -
[Co(hibmbH):] 14,198 £0,631
[Ni(hibmbH2)2]-2NOs-2H20 12,617 £0,463
SR
[Pd(hibmbH)_] 0,481 £0,185
v |

DPPHe sonlimleme aktivitesi sonuclari

Bilesiklere ve standartlara ait ICso degerleri Cizelge 4.13’de verilmistir. 1Cso bulgulari
degerlendirildiginde, [Cuz(hibmb)z2] kompleksinin en diisiik ICso degerine sahip oldugu ve
BHT standardindan daha yiiksek DPPH* sonlimleme aktivitesi gosterdigi bulunmustur.

Cizelge 4.13. Bilesiklere ve standartlara ait ICso degerleri

Bilesikler 1Cs0 (MM)
BHA 0,109 0,006
BHT 0,313 £0,044
hibmbH, -
[Co(hibmbH).] 7,209 £0,160
[Ni(hibmbHz).]-2NOs-2H,0 ;
[Cuz(hibmb).] 0,149 £0,003
[Pd(hibmbH).] 7,270 £0,276
[UOz(hibmbH).] 8,013 +£0,234
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Bilesiklerin DPPHe s6niimleme aktivitesi BHA > [Cuz(hibmb).] > BHT > [Co(hibmbH).] >
[Pd(hibmbH)2] > [UOz(hibmbH)2] seklinde bulunmustur. Ligant ve [Ni(hibmbH,).]-
2NO3-2H20 kompleksi diisiik DPPHe sonlimleme aktivitesi gostermis olup ICso degeri

hesaplanamamustir.
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5. SONUC VE ONERILER

1- Tez ¢alismasinda N'-3-(hidroksiimino)biitan-2-iliden)-3-metilbiitanhidrazid (hibmbH>)
ligant1 ve bes tane yeni metal kompleksi sentezlenmistir. Ligant hibmbH_’nin yapis1 *H, B°C
(APT)-NMR, ESI-MS ve elementel analiz yontemleri ile aydilatilmistir. [Co(hibmbH)],
[Cuz(hibmb)2],  [Ni(hibmbH2)2]-2NO3z-2H.O, [Pd(hibmbH)2] ve [UO:z(hibmbH)]
komplekslerinin yapilar1 ESI-MS, elementel analiz, UV-Vis., IR yontemleri ile karakterize
edilmistir. Ayrica tek kristali elde edilen ligant, [Ni(hibmbH2)2]-2NO3-2H,O ve
[Co(hibmbH).] komplekslerinin yapilart X-i1gin1  tek kristal kirmimi  yontemi ile

aydmlatilmistir.

2- ESI-MS ve clementel analiz sonuglarindan metal:ligant oraninin [Cuz(hibmb),]

kompleksinde 1:1, diger komplekslerde ise 1:2 oldugu belirlenmistir.

3- Ligantin IR spektrumunda N-H ve C=0O gerilme titresimlerinin 3115 cm™ ve 1668 cm"
1"de goriilmesi ile bu bilesigin kati fazda keto formda bulunduguna isaret ederken, hidrojen
ve karbon atomlari i¢in ¢ift sinyal gozlen *H ve APT NMR spektrumlarindan ligantin ¢oziicii

ortaminda E/Z izomer karigimi olarak bulundugu sonucuna varilmistir.

4- IR spektrum verilerinden ligantin [Co(hibmbH),], [Cuz(hibmb).], ve [UO2(hibmbH)]
komplekslerinde keto-enol tautomerizasyonuna ugradigi ve enol grubu (C-O) oksijen atomu
Ve (C=N)azometin V& (C=N)oksim gruplarinin azot atomlar ile koordine oldugu belirlenmistir.
Ayrica bakir kompleksinde N-O gerilme titresim degeri bu grubun iki Cu(Il) iyonu arasinda
koprii olusturduguna isaret etmistir. Ligantin keto formda bulundugu Ni(ll) ve Pd(Il)
komplekslerinin yapisinda ligantin azometin ve oksim grubunun azot atomalari ile koordine
oldugu, Ni(ll) kompleksinde C=0O grubunun da koordinasyona katildigi gorilmiisiitr.
Ligantin Pd(IT) kompleksinde iki disli, Ni(IT), Co(II) ve UO2(V1) kompleksinde iis disli ve
Cu(Il) kompleksinde ise dort disli ligant davranisi sergiledigi belirlenmistir.

5- Pd(11) kompleksinin *H-NMR spektrumunda liganta ait NH protonunun gézlenmesi ancak
oksim grubu protonunun kaybolmasi ligantin monoanyonik olarak metal iyonuna
baglandigini gostermis ve IR verilerini dogrulamistir. Ayrica IR verilerinden ligantin Ni(IT)
kompleksinde nétr, Co(Il) ve UO2(VI) kompleksinde monoanyonik, Cu(ll) kompleksinde

dianyonik olarak yer aldig1 sonucuna vartlmistir.
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6- Elementel ve termik analiz ¢alismalarindan Ni(ll) komplesinde 2 mol hidrat suyunun var

oldugu, diger komplekslerin ise su ya da farkli bir ¢oziicii icermedigi tespit edilmistir.

7- X 1s1m tek kristal g¢aligmalarindan ligantin triklinik, Ni(II) ve Co(II) komplekslerinin
monoklinik sistemlerde kristallendigi belirlenmistir. XRD yap1 analizi [Ni(hibmbH2)2]-
2NO3-2H>0’nun iyonik bir kompleks oldugunu gostermistir. Ligantin Ni(ll) ve Co(ll)

iyonlar1 ile oktahedral geometrik yapida metal kompleksleri olusturdugu belirlenmistir.

8- Deneysel manyetik moment degerlerinden paramanyetik olduklari belirlenen Ni(ll)
kompleksinin iki tane, Co(ll) kompleksinin ise bir tane eslesmemis tek elektron icerdigi ve
kobalt kompleksinin diisiik spin oktahedral geometrili metal kompleksi oldugu
belirlenmistir. Beklenildigi gibi Pd(II) ve UO2(VI) kompleksleri diyamanyetiktir. Cu(ll)
kompleksinin belirlenen manyetik moment degerinin teorik degerden c¢ok diisiik olmas1 bu
kompleksin dimerik yapida oldugunu diisiindiiriirken, analitik ve spektroskopik analiz
verileri bu sonucu desteklemistir. Cu(Il) ve Pd (II) kompleksi i¢in kare diizlem, UO2(VI)

kompleksi i¢in ise sekiz koordinasyonlu bir yap1 onerilmistir.

9- Antibikrobiyal aktivite ¢alismalari mantara ve bakterilere karsi komplekslerin liganta gore
daha etkili oldugunu gostermistir. En yiiksek aktiviteyi Gram (-) bakteri P. aeruginosa ve
bir maya olan C. albicans’a kars1 Cu(ll) kompleksi sergilemistir.

10- Antibiyofilm ¢alismalarindan [Co(hibmbH).] ve [Pd(hibmbH)2] komplekslerinin en
yiiksek antibiyofilm aktivite gosterdikleri belirlenmistir. Ligant ve [UO2(hibmbH)2]

kompleksinin aktivitesi diger kompleslerle kiyaslandiginda oldukca diisiiktiir.

11- DNA yarilma sonuglari [Cuz(hibmb)z] kompleksinin H.O> varliginda ya da yoklugunda
etkili oldugunu, ozellikle H2O2 ortaminda DNA’y1 tamamen parcaladiini gostermistir.
[Pd(hibmbH)2] kompleksi ise H2O2 yoklugunda DNA’ya etki ederken, H.O> varliginda ise
etkisini biiylik oranda kaybetmektedir.

12- Bilesiklerin antioksidan aktivitelerinin belirlenmesinde 2.2.-Difenil-1-pikrihidrazil
(DPPH) Radikal Sondiirticii Kapasite, Troloks Esiti Antioksidan Kapasite (TEAC) ve Demir
(IIT) Iyonu Indirgeyici Antioksidan Giicii (FRAP) yontemleri kullanilmistir. Veriler ligantin
antioksidan aktiviteye sahip olmadigini gosterirken, TEAC degerlerinden Ni(ll) ve Cu(ll)
komplekslerinin, FRAP degerlerinden Cu(ll) ve UO2(VI) komplekslerinin, 1Cso

degerlerinden ise Cu(ll) kompleksinin etkili oldugu belirlenmistir. Cu(ll) kompleksinin
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DPPH- soniimleme aktivitesi standart bilesik BHT den daha yiiksek, , BHA nin aktivitesine
ise oldukga yakindir.

13- Yapilan invitro biyolojik aktivite ¢alismalarindan genel olarak [Cu2(hibmb);]

kompleksinin digerlerine gore daha etkili oldugu belirlenmistir.

Bu calismalarin devami olarak;

> hibmbH: ligantinin farkli metal kompleksleri sentezlenerek, fiziksel, kimyasal ve

biyolojik 6zellikleri arastiralabilir,
> Biyolojik olarak aktif olan bilesiklerin invivo ¢alismalar1 yapilabilir.

> In silico yontemler ile bilesiklerin farmakolojik ve toksikolojik o6zellikleri

incelenebilir.
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