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SIMGELER VE KISALTMALAR LISTESI

A : Angstrom
cm : Santimetre
C-NMR : Karbon-13 niikleer manyetik rezonans spektroskopisi
DBU : 1.8- diazabisiklo [5,4,0]-7en
DMF : Dimetilformamid
DMSO : Dimetilsiilfoksit
g : Gram
HOMO : Yiiksek enerjili dolu molekiiler orbitali
IR : Infrared spektroskopisi
LUMO : Diisiik enerjili bos molekiiler orbitali
ml : Mililitre
mmol : Milimol
MPc : Metalli ftalosiyanin
MS : Kiitle spektroskopisi
NMR : Niikleer manyetik rezonans spektroskopisi
Pc : Ftalosiyanin
SWV : Kare dalga voltametri
THF : Tetrahidrofuran
UV-vis : Ultraviyole goriintir bolge spektroskopisi
o : Alfa
: Beta
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OZET

Anahtar kelimeler: Tioazolidin-4-on, ftalonitril, ftalosiyanin, fotobozunma.

Ftalosiyaninler genellikle mavi, yesil renkli, yiliksek 1siya, 1518a dayanikli kimyasal
olarak kararli fakat ¢oziiniirliigii ¢ok az olan bilesiklerdir. Bu nedenle ftalosiyanin
sentezinde ¢ozlnlirliigii yiiksek tiriinler elde etmek 6nem kazanmaktadir.

Hazirlanan bu tezde, biyolojik olarak aktif 6zellik gosterdigi bilinen tioazolidin
tiirevleri sentezlenerek yeni ftalosiyanin kompleksleri tanimlanmistir. Vaat edilen
kompleksleri sentezlemek igin ¢ikis bilesigi olarak literatiirde mevcut olan 2-(4-
hidroksifenil) -3-fenil tiyazolidin-4-on (1) bilesigi prosediire uygun sekilde
gerceklestirildi. Bu bilesik KoCO3 ve 4-nitroftalonitril ilave edilerek 4-(4- (4-okso-3-
fenil tiyazolidin-2-il) fenoksi) ftalonitril (2) bilesigi elde edilmistir. Bu ftalonitril
bilesigi Zn ve Co tuzlar ile DBU varliginda yiliksek sicaklikta muamele edilerek
kullanilarak uygun sartlarda hedeflenen metaller (3a ve 3b) ftalosiyaninleri elde
edilmistir.

Elde edilen biitiin iiriinlerin yapilar1 'H-NMR, *C-NMR, FT-IR, UV-Vis ve MALDI-
TOF spektral verileri ile aydinlatilmistir.
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SYNTHESIS OF NEW PHTHALOCYANINES CONTAINING
OXYGEN AND / OR AZOT MOLECULE

SUMMARY

Keywords: Thiazolidin-4-one, phthalonitrile, phthalocyanine, photodegradation.

Phthalocyanines are generally blue, green, high temperature, light-stable compounds
that are chemically stable but have very low solubility. Therefore, it is important to
obtain products with high solubility in the synthesis of phthalocyanine.

In this thesis, new phthalocyanine complexes have been identified by synthesizing
thiazolidine derivatives known to exhibit biologically active properties. The
compound 2-(4-hydroxyphenyl)-3-phenylthiazolidin-4-one (1), which is present in the
literature used as the starting compound for synthesizing the promised complexes, was
carried out according to the procedure. This compound was prepared by addition of
K2COs; and 4-nitrophthalonitrile to give 4-(4-(4-oxo0-3-phenylthiazolidin-2-yl)
phenoxy) phthalonitrile (2). This phthalonitrile compound was treated with Zn and Co
salts in the presence of DBU at high temperature to obtain the targeted metal (3a and
3b) phthalocyanines at appropriate conditions.

The structures of all compounds obtained were determined by FT-IR, 'H-NMR, *C-
NMR, UV-Vis and MALDI-TOF spectral data.
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BOLUM 1. GIRIS

Bilindigi tizere Tiazolidin-4-on bilesikleri, anti-diabetik (insiilin-duyarli) ilaglarin yeni
bir tiirii ve giiclii aldoz-reduktaz Onleyici ozelliklerinden dolay1 biiyiikk 6nem
tagimaktadir ve antikanser, anti-HIV, antimalaryal, tiiberkiiloz, antihistaminik,
antikonviilsan, antibakteriyel ilag hammaddesi olarak klinik arastirmalarin ¢esitli
basamaklarinda yaygin olarak kullanilmaktadirlar. Bunun yani sira, tiyazolidin-4-on
halkasinin 2-, 3-, 4- ya da 5-konumlarindaki degisiklikler genis bir biyolojik aktivite

spektrumuna sahip yeni sentetik iiriinlerin elde edilmesine olanak saglamaktadir.

Yapilan literatlir arastirmasina gore biyolojik Oneme sahip tiyazolidin-4-on
bilesiklerinin fotodinamik terapide kullanilmak {izere baz1 metal tuzlar ile porfirin
halkas1 olusturarak ftalosiyanin kompleksleri sentezlendigi bilinmektedir. Bunun yani
sira son yillarda gerek temel bilimler gerekse uygulamali bilimlerde nanoteknoloji ve
biyoteknoloji gibi ileri teknoloji ile ilgili konular hakkinda yapilan ¢alismalar oldukca
artmaktadir. Her gecen giin literatiire yapilan yeni katkilar giiniimiiz teknolojisinde
O6nemli bir yere sahip olan ftalosiyaninlerin daha da iyi anlasilabilmesini

saglanmaktadir.

Pozitif yiiklii metal iyonunun organik ve inorganik molekiillerle birlikte olusturdugu
katilma {iriinleri ayn1 zamanda koordinasyon kimyasinin da temel pargalarindan olan
koordinasyon bilesiklerini olusturmaktadir. 1900 li yillarin baglarima kadar giden
koordinasyon kimyasi g¢aligmalar1 gilinlimiizde ftalosiyaninler dikkate alindiginda
organik ve anorganik kimyanin ortak calisma alanlarindan birine dahil oldugu

goriilmektedir.

Merkez atoma bagli notral molekiil ya da anyonlara ligant denir. Iki ya da daha fazla

donor atomu igeren ligandlar, merkez atoma baglandiginda bir ya da daha fazla selat



kompleksleri ad1 verilen halkali bilesikleri olusturur. Bu durumda olusan ligandlara da

selat olusturucu ligand adi verilir.

Tekstil, boyar madde, katalizleme, ila¢ sanayi, atese dayanikli malzeme yapimi, cevher
zenginlestirme, sularin sertliginin giderilmesi gibi pek cok alanda koordinasyon

bilesikleri kullanilmakta ve bu alandaki ¢calismalar devam etmektedir.

Bu tez calismasinda 2-(4-hidroksifenil)-3-feniltiazolidin-4-on 1 igeren heterosiklik
yapili maddeler sentezlenmistir. Bu nedenle calismada Tiazolidin-4-on tiirevi
maddeden yola cikarak 4-nitroftalonitril ile reaksiyon yapilmis ve 4-(4-(4-oxo-3-
feniltiazolidin-2-il)fenoxy)fthalonitril 2 nolu bilesik tiirevi elde edilmistir. Elde edilen
bu bilesige metaller tuzlar1 kullanilarak (Zn ve Co) ftalosiyanin kompleks ¢aligsmalari

yapilmis ve literatlire yeni PDT de kullanilabilen sensor maddeler kazandirilmastir.



BOLUM 2. FTALOSIiYANINLER

2.1. Ftalosiyaninlerin Tarihgesi

Ftalosiyaninler ilk kez 1907 yilinda Braun ve Tcherniac isimli bilim insanlar
tarafindan ftalimid ve asetikanhidrit ve o-siyanobenzamid sentezi sirasinda bir rastlanti

sonucu ortaya ¢ikan mavi renkli bir yan {iriin olarak bulunmustur [1].

Ftalosiyanin ismi, ¢esitli ftalik asit tiirevleri baslangig¢ bilesigi olarak kullanildigindan
aradaki baglantiy1 belirtmek ve bununla birlikte Yunanca “naphtha (kaya yagi)” ve
“cyanine (koyu mavi)” kelimelerinin Tiirkce ye ¢evrilmesiyle “Phthalocyanine” olarak

tiiretilmistir [2].

Linstead, ftalosiyanin s6z konusu oldugunda 6nemli isimlerden biridir sdyle ki bu
molekiile ismini veren ve ayni1 zamanda akademik alandaki kapasitesinin farkina
varan kisidir. Linstead, ftalosiyaninleri bu koyu mavi renkli bilesigin yapisinin
aydinlatilmasini isteyen ICI isimli pigment fabrikasindan temin etmistir. Isbirliginin
ardindan ftalosiyaninlerin yapisi hakkinda bilgi veren ve baz1 metalli ftalosiyanin

tiirevlerinin sentezlerini i¢eren alt1 yayin yapilmistir [3, 4].

De Diesbach ve Von der Weid 1927 yilinda mavi renkli bir iirlin sentezlemislerdir.
200°C’de 1sitarak %23 verimle elde ettikleri bu {iriinii Bakir siyaniir, o-
dibromobenzen ve piridin reaksiyonundan elde etmislerdir. Ancak elde ettikleri bu
iiriiniin yapisini, degisen fiziksel kosullara kars1 etkisini ve kompleks kararlilig1 gibi
Ozelliklerini o yillarda analitik karakterizasyon yetersizliginden dolayr da

aydinlatamamiglardir. Hindsight bu ¢abalarin ardindan olusan ilk yan iirliniin



metalsiz ftalosiyanin, ikinci yan iiriin olarak ise [ CeH4(CN)2+CsHegN]2Cu formiiliine

sahip bakir (II) ftalosiyanin olustugunu aydinlatmistir.

Ftalosiyanin terimi ilk kez Linstead tarafindan kullanilmigtir ve yaymi Chemistry
Section of the British Association for the Advancement of Science’da Eyliil 1933°de

yaymlanmistir [5-7].

1928 yilinda Iskogya da bulunan Scottish Dyes Ltd. sirketi Grangemounth boya
fabrikasinda reaktordeki sizintidan agiga ¢ikan demir metalinin olusturdugu kompleks
yap1 Dunsworth ve Drescher tarafindan incelendiginde ftalosiyaninlerle eslestirilmis.

Bu iiriine ait gerekli patent ¢calismalar1 yapilarak endiistride yaygin olarak basta kumas

boyalar1 ve metal yiizeyleri renklendirme olmak iizere birgok alanda kullanilmigtir [8].

Linstead ve arkadaslarinin Imperial Chemical Industries yardimiyla aydinlattigi

ftalosiyaninler Robertson’in X-1ginlari iizerine yaptig1 calismalarla netlik kazanmigtir

[9].

Ftalosiyaninler 1935 yilinda endiistriyel olarak pek c¢ok fabrikada iiretime
baslanmustir. Tlk kez 1935” de fazla miktarda iiretilerek piyasaya sunulmustur. Bu ilk
defa elde edilen ve patenti alinan metalli ftalosiyanin halka diizleminden ¢ikarak
makro halkadaki oyuga uyum saglarlar. Bu sekilde saglanan yapi, ftalosiyanin
halkalar1 arasinda molekiiller aras1 kuvvetlere sebep olur ve polar organik ¢oziiciilerde

yapinin ¢oziiniirliglinii artirir.

1935 yilindan itibaren endiistride biiylik oranlarda iiretilmesiyle seri iiretime
baslanmistir. Giiniimiizde halen yillik 50 bin ton iizerinde iiretimi devam etmektedir.
Kyoto tiniversitesinde bir grup bilim adami 1979 yilinda, gelistirdikleri elektron
mikroskobu ile Sekil 2.1.°de goriilen klorlanmis bakir ftalosiyanin bilesiginin

molekiiler seviyede goriintiilenebilmesini bagarmiglardir [10].
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Sekil 2.1. Klorlanmug bakir ftalosiyaninin elektron mikroskobu altindaki goriintiisii

e
e

2.2. Ftalosiyaninlerin Yapis1

Ftalosiyaninler bir¢ok metal iyonu alabilecek biiyiikliikte merkezi bir boslugu olan
dort iminoizoindolin iinitesinin koordinasyonundan olusan 18z elektronuna sahip
elektronca zengin diizlemsel makrohalkalardir. Bu giiclii  elektron delokalizasyonu
molekiile kararli bir yap1 kazandirmaktadir [11]. Bu yap1 X-1s1nm1 kirmim teknigi ile de
dogrulanmistir. Elektronca zengin olmalari nedeniyle UV-vis bolgesinde siddetli
absorpsiyon pikleri gozlemlenir [12]. n—n* gecislerinden dolay1 ortaya ¢ikan bu
bantlar belirli dalga boyu araliklarinda harf simgeleriyle belirlenir séyle ki; 600-720
nm araliginda Q, 320-420 nm araliginda ise B ya da Soret ile 330-230 nm aralifinda
ise N ve L bantlar1 seklinde isimlendirilir [13]. Ftalosiyanin bilesikleri i¢in bilesigin
metalli veya metalsiz oldugu hakkinda bilgi vermesi noktasinda Q band1 bolgesi dikkat
cekmektedir. Soyle ki; Metalli ftalosiyanin bilesiklerinde Q bandi bolgesinde siddetli
tek bir pik gozlemlenirken metalsiz ftalosiyanin bilesikleri i¢cin Q bandi bolgesinde

ikiye yarilma oldugu gozlemlenir (Sekil 2.2.).
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Sekil 2.2. a) Metalsiz ftalosiyanin, b) Metalli ftalosiyanin

Ftalosiyaninler metallerle yaptiklart kordinasyon bilesiklerinde ligand olarak
davranmakta ve periyodik tablodaki ¢cogu elementle koordine olurken genel olarak bu
yapilar dort koordinasyonlu kare diizlem kompleksler seklinde goriilmektedir [14].
Daha yiiksek koordinasyon sayisina sahip metallerle olusturduklar1 koordinasyon
bilesiklerinin yapilar1 ise daha da farkli olmaktadir. Ftalosiyanin kompleslerinde
goriilen bu zengin koordinasyon bilesikleri ileri teknolojik uygulamalar i¢inde uygun
alanlar olusturmaktadir [15]. Ftalosiyaninler de merkez atom olarak kullanilabilen

elementler Sekil 2.3.’de gdsterilmistir.
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Sekil 2.3. Ftalosiyanin bilesiklerinde merkez atom olarak kullanilabilecek elementler

Ftalosiyanin yapisi, dort benzo alt iinitesi ve meso pozisyonunda bulunan dort azot
atomu disinda dogal olarak bulunan porfirin halka sistemine ¢ok benzediklerinden

dolayi ftalosiyaninler tetrabenzotetraazaporfirin olarak da adlandirilabilir (Sekil 2.4.).



N3 =N
Z
N N I:I
Ftalosiyani =
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Tetrabenzoporfirazin ~
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Tetraazaporfirin
Porfirazin

Sekil 2.4. Ftalosiyaninler ve porfirinler arast iligki

Tetrabenzoporfirin ismi ile de bilinen ftalosiyanin, pek¢ok metali i¢ine alabilecek
bliyiiklikte ve merkezi bosluga sahip olan dort iminoizoindolin iinitesinin

koordinasyonundan olusturulmus diizlemsel bir genis halkadir [16].

Ftalosiyaninler sentez i¢in kullanilan maddelerin tasidiklar1 bir ya da iki siibstitiiente
gore ikiye ayrildiklar1 gibi bu siibstitiientlerin bulunduklari konumlara gore de
periferal ve non periferal seklinde de ikiye ayrilirlar. Ayn1 zamanda tasinan gruplarin

ayni1 ya da farkli olmasiyla da simetrik ve asimetrik olarak ta gruplandirilabilirler [12].

2.3. Ftalosiyaninlerin Adlandirilmasi

Ftalosiyanin bilesiklerinin adlandirmasi yapilirken bagli gruplarin makrosiklik
halkanin ka¢ numarali karbonuna baglandigini bilmek 6nemlidir. Merkezdeki metal
katyonu, sonra da organik yapidaki bagli atom ya da grubun adi eklenerek pek ¢ok

ftalosiyanin tiirevini adlandirmak miimkiin kiliabilir (Sekil 2.5.).



Bu makrosiklik sistemin igerisinde u¢lardaki dort benzen halkasina baglanabilecek on
altt uygun konum bulunmaktadir. 2, 3, 9, 10, 16, 17, 23, 24 numarali1 karbon atomlar1
periferal (dis, disa ait) kisimlar ve 1, 4, 8, 11, 15, 18, 22, 25 numarali karbon atomlar1
ise non-periferal (periferal olmayan) kisimlar olarak adlandirilmaktadir [17].

Ftalosiyaninler i¢in Pc kisaltmas1 genelde kullanilan bir ifadedir [18].

siibstitiientlerin numarasi ve pozisvonlari (n&p)
r=tetrai periferal)=2,9(10).16(17).23(24)
op= okta periferal=2.3.9 10.16.17.23.24
onp = okta nonperiferal=1.48.11.15.18.22 25

Pe=ftalosivanin
NPe=naftalosiyanin

L M = Merkez katyon
\.E}"l. . Benzo siibstitiient (S)
(:}"z‘l:; h@
T%;, ¢, = alkil = €CaHypuy
i OC,= alkoksi=-0C  H, 4
Merkez katvona (M) bagli aksival (a) ligantlar (L) CO.Co = alklester= -C0,Cy Hapy

=0 1
n=1vadal COH = karboksilik asit = -CO.H

CT= Klorix CN = nitril (sryano)
HO- =Hadroks=il
F- =Florir @igg\o ’?

W
Sekil 2.5. Ftalosiyaninlerin adlandirilmast

2.4. Ftalosiyaninlerin Kimyasal Ozellikleri

Ftalosiyaninler sentezlenirken aromatik o-dikarboksilik asitler ve tiirevlerinden
hazirlanabilir. Ftalosiyaninlerin sentezlenebilmesi i¢in karboksil gruplarinin dogrudan
doymamis aromatik grubu olan halkaya bagli olmast gerekir aksi halde
sentezlenemezler. Fakat, karboksil veya siyano gruplari igeren karbon atomlari

arasinda ¢ift bag olmasi halinde sentezlenebilmektedir [19].



Metal iceren ftalosiyaninlerin sentezlenmesi sirasinda ortamda bulunan metal
iyonunun yonlendirme etkisi metalsiz ftalosiyaninlere gore iirlin verimini daha da
arttirmaktadir. Ftalosiyanin yapisinin merkezinde bulunan iminoindolin kismindaki
hidrojenler metal iyonlariyla yer degistirebilir ve bu sekilde metalli ftalosiyanin
bilesigi olusabilir. Merkezdeki metal atomlar1 ayn1 zamanda ftalosiyanin bilesiklerinin

kimyasal 6zelliklerinin belirlenmesinde de 6nemli bir yere sahiptirler [20].

Ftalosiyaninlerin periferal veya non-periferal konumundaki gruplarin yanisira
cekirdekte bulunan merkez atom bilesigin kimyasal yapisinin anlagilmasinda 6nemli
bir yere sahiptirler. Kararli bilesik olasabilmesi i¢in ftalosiyanin bilesiginin
merkezinde bulunan boslukla metal iyonun g¢ap1 birbirine uygun olmalidir. Metal
iyonunun ¢ap1 oyuktan biiylik olursa halkaya giremez, oyuktan kiiciik olursa halkaya
tutunamaz. Bosluk capinin 1.3 A biiyiikliigiindedir. Verilen referans degerinden ¢ok
asag1 ya da yukarida iyon ¢apina sahip metaller bosluga tutunmakta zorlanirlar 6rnegin

kursunun cap1 1.75 A, magnezyumunki ise 1.18 A’dur [21].

Bir¢ok reaksiyonda katalizor olarak kullanilabilen ftalosiyaninler kolayca
yiikseltgenebilme ve indirgenebilmeleri sebebiyle de yiikseltgen ve indirgen atom
olarak da reaksiyonlar da kullanilabilirler. Ftalosiyaninlerin biiyiik kismi potasyum
permanganat (KMnO4) ve Nitrik asit (HNO3) gibi kuvvetli yiikseltgenlerle ftalimide
yiikseltgenirler ve bu sekilde makrohalka bozulur [22].

2.5. Ftalosiyaninlerin Fiziksel Ozellikleri

Kararli yapilarinin yaninda kendilerine has renkleri ftalosiyaninleri 6zel kilan
ozelliklerden bazilaridir. Diizlemsel heteroaromatik m konjuge sisteminin yanisira
siddetli m-n* bantlarinin da bulunmasi ftalosiyanin bilesiklerinin koyu mavi-yesil
renklerde goriilmesine sebep olur [23]. Maviden yesile degisen renk skalasi
ftalosiyanin bilesiklerinin kristal yapilariyla birlikte kimyasal yapilarina da baglh
olarak degisir. Ornegim bakir fitalosiyanine eklenen klor atomu sayisi arttikca
bilesigin renginin maviden yesile yoneldigi gozlemlenmistir [24]. Ftalosiyaninlerde
elektronik dalga gecisi denilen renkleri gozlemleyebilmenin en iyi yolu yan

konumlardaki baglanan atom ya da atom gruplarmin degistirilmesidir (Sekil 2.6.).
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Ornegin; Amin, eter, tiyoeter gibi elektron verici gruplar Q bandinda kirmizi
bolgeye dogru yonelirlerken, amonyum, nitro ve ester gibi gruplar ise mavi bolge

tarafina dogru yonelime neden olmaktadirlar [25].

Sekil 2.6. Ftalosiyaninlerde renk skalasi

Ftalosiyaninlerin iiretilen birgok kristal yapisi icerisinden en dnemli iki yapist o ve
formlaridir ki bunlar arasinda termodinamik olarak daha kararli olan B formundaki

molekiil oktahedral yapiya sahipken a-formunda ise st iiste istiflenmis daha sik bir
ftalosyanin yapist olusmaktadir. a-formu 200 °C’ nin iizerindeki sicakliklara

isitildiginda ise B-formuna doniisiir [26] (Sekil 2.7.).

x-formu denilen kristal yap1 metalsiz ve diizlemsel ftalosiyanin bilesiklerinde goriilen
bagka onemli ve ilging bir kristal yapidir. Bu yap1 a-formunun ogiitiilmesiyle elde
edilir. Optik ve elektronigin birlesimi olan optoelekrik uygulamalardaki normal hatta
sinirli uv 1sma maruz kalindiginda olusan anormal tepki olarak tanimlanabilen

fotoduyarlilig1 arttirdigi gozlemlenmistir [27].
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Sekil 2.7. Metalli ftalosiyanin bilesiklerinin kristal yapilarinin gosterimi. (a) ve (b) a-formu, (c) ve (d) B-formu

2.6. Ftalosiyaninlerin Céziiniirliik Ozellikleri

Bagli grup (subtitiite) icermeyen ftalosiyaninlerin suda ve yaygin kullanilan organik
coziiciilerdeki ¢oziintirliikleri olduk¢a azdir. Bu durum dezavantaj gibi goriilebilir.
Ancak ftalosiyaninlerin suda ¢oziintirliiklerinin artmasi i¢in -COOH, CONHR, -Cl gibi
O0zel gruplarin baglanmasi1 gerekebilir. Ftalosiyaninlerin organik ¢d6ziictilerdeki
¢cozlinlirliiglini arttirmak icin ise makrohalkanin periferal konumlarina uzun alkil
zincirleri ya da hacimli gruplar ekleyerek makrosiklik gruplarin birbirinden
uzaklasmasi amaglanmalidir. Bununla birlikte merkez atoma aksiyal ligandlar eklemek

suretiyle arttirilabilir [28].

Periferal konuma eklenebilecek gruplara 6rnekolarak alkil, alkoksi, alkilsiilfanil gibi
uzun zincirli ve hacimli gruplar verilebilir. Bu gruplarin baglanmasiyla apolar

coziiciilerde ¢oziintirliik arttirilir [29].

2.7. Ftalosiyanin Kullanim Alanlari

Hizla gelisen gilintimiiz teknoloji ¢caginda ftalosiyaninlerin de kullanim alanlar1 giin
gectikce daha da artmaktadir. Literatiire yapilan katkilarin artarak g¢ogalmasi
uygulamada da somut olarak karsilik bularak ftalosiyaninleri bir¢ok caligmada odak

noktasi haline getirmektedir.

Ftalosiyaninler; 1stya ve c¢oOziciilere karsi dayanikli olmalarindan dolayr boya,
plastiklerde ve tekstilde mavi pigment olarak kullanimaktadir. Klor ve bromlular yesil

renk verirken bakirlilar1 mavi renk vermektedir. Bu oOzellikleri ile kaliteli
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miirekkeplerin liretiminde (tilkenmez kalemlerde, ink jetlerde v.b) kullanimi1 olduk¢a

yaygindir. Yazici miirekkeplerinde 6nemli kullanim alanina sahiptir [30].

Ftalosiyaninlerin malzeme biliminde de oldukc¢a yaygin kullanuim alani bulunmaktadir
[31], bu alanlar soyle siralanabilir, siv1 kristal olarak [32-34], optik veri depolamada
[35], fotodinamik kanser tedavisinde [36], molekiiler yar1 iletken olarak [37],
nonlinear optik malzeme olarak [38,39] elektrofotografide [40], yakit hiicrelerinde,
fotoelektrokimyasal hiicrelerde [41], elektrokromik madde olarak [42],fotovoltaik
hiicrelerde [43], fotosensitizer olarak [44], gaz sensOr cihazlarda algilayici olarak [45]

ve ilgiyle arastirilip gelistirilmektedir.

2.7.1. Katalizor

Merkez metal iyonlar1 aktif olan ftalosiyanin bilesiklerinin ¢ogu 6nemli kimyasal
tepkimede katalizor olarak yer aldiklart goézlemlenmistir. Metalli ftalosiyanin
katalizoriin ¢ozelti fazinda oldugu katalitik tepkimeler homojen katalizleme olarak
siniflandirilirken metalli ftalosiyaninin kat1 fazda oldugu heterojen katalizleme olarak
simiflandirilmigtir. Heterojen katalizlemede katalizoriin geri kazanim kolayligindan
dolay1 kullanigh bir yontemdir. Lever ve arkadaglari tarafindan katalitik yakit
pillerinde maliyeti diisiirmek i¢in platin elektrotlar yerine metalli ftalosiyaninle kapl

pirolitik grafit kullanimiyla ilgili de arastirmalar mevcuttur [46].

Demir ve kobaltli ftalosiyaninlerin hidrojen siilfiirii elimine etme 06zelligi, ham
petrolin damitilmas1 islemlerinden craking yontemindek kullanilan katalizorii
zehirleyebilen kokulu tiyollerin uzaklastirilmasi gibi 6zellikleri de evde kullanilan

deodorant imalatinda da kullanimin1 6n plana ¢ikarmistir [46].

2.7.2. Fotosensitizerler

Belirli dalga boyundaki 15181 sogurarak sogurdugu bu enerjiyi biyoloji molekiillere
transfer edebilen kimyasal maddeler fotosensitizer olarak tanimlanirlar. Giiniimiizde
kanser tedavilerinde etkin olarak kullanimi artmaya baslayan fotosensitizer (PS)

maddelerde olmasi gereken bazi 6zellikler sunlardir; kimyasal olarak saf olmali
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karanlikta toksik etki gostermeden hedef dokuda yogunlasarak kisa siirede bu bolgede
en ylksek konsantrasyona ulasabilmeli ve bu siiregte normal dokuda fazla zaman
gecirmeden uzaklasabilmeli, singlet oksijen olusabilmesi i¢in de kuantum veriminin

yiiksek olmasi1 gerekir [47].

Giintimiizde ikinci nesil PS ler arasinda ftalosiytaninler de bulunmaktadir. Ftalosiyanin
bilesiklerinin uzun dalga boylarinda (660-700 nm) molar absorbsiyon katsayilarinin
da yiiksek olmas1 kararli olduklarini gosterirken, toksik ozellik gdstermemelerinin
yani sira hedef dokuda biriktikleri gézlemlenmistir [48]. Fe, Cu ve Co paramanyetik
metalli ftalosiyanin bilesiklerinin Omiirlerinin kisa ve az miktarda fototoksisite
icerdikleri gdzlemlenmistir. Buna karsin. Zn(II), AI(III) ve Si(IV) molekiile
eklenmesiyle kararliligin arttigit ve polar gruplarin da molekiile eklenmesiyle

cOziinlirliiglin arttig1 bilesiklerin sentezlenmesi miimkiindiir [49].

2.7.3. Fotodinamik Terapi (PDT)

Foto dinamik terapinin temelinde hedef hiicrede sentezlenen 1s18a duyarli maddenin
birikmesi saglanir (fotosensitizer, PS). Daha sonra bu maddenin absorbladig: enerjiyi
goriliniir 1518a maruz birakilarak oksijenin de varliginda hedeflenen dokunun tahrip

edilmesi olusturmaktadir (Sekil 2.8.).

N\

LM

Sekil 2.8. Fotodinamik terapinin gosterimi
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a) Hastada cesitli testler yapilarak tiimor tespit edilir. Uygun fotosensitizer segilir ve
secilen fotosensitizer ya enjeksiyon yoluyla hastaya verilir ya da direkt deri ylizeyine
uygulanir,

b) Fotosensitizer tiimdrde birikir,

c) Fotosensitizer, uygun dalga boyundaki 1s1k ile aktive edilir,

d) Timor diger saglikli hiicrelere zarar verilmeden yok edilir.

Zn, Al ve Si iceren ftalosiyanin bilesiklerinin fotodinamik terapi de kullanimi gittilge
yayginlagmaya baslamistir silisyum ftalosiyanin bilesigi (670 nm) gilinlimiizde
fotodinamik terapi ile deri ve derialt1 kanser tedavilerinde kullanilirken aluminyum
ftalosiyanin tiirevlerinden Photosens, meme kanseri, yutak, girtlak, trake, deri kanseri,
brons, yemek borusu, akciger, mide gibi bir¢ok kanser tedavisinde kullanilmaktadir
(Sekil 2.9.) [50]. Fotodinamik terapide fotosensitizerin sahip oldugu hidrofilik
gruplarm sayis1 etkinligi de etkilemektedir. Ornek olarak verilen sekilde bulunan
aliminyum ftalosiyanin bilesiklerinden ii¢ siilfonat grubu bulunduran bilesik dort
sulfonat bulundurana gore daha iyi hiicre alim1 ve fototoksisite saglarken iki siilfonat
icerenler de ii¢ siilfonat icerenlerden daha iyi hiicre alim1 ve fototoksitisite gostermistir
[51].

e Qg/
CMJ a%

O3

(AlPcS,) Photosens

OH SOy
4 /N‘ =
N / =N . N //
N Al N
NI \S N/ \Nl /
N\ A P
// " N
S0,
(AIPcS3) (AlPcS5)

Sekil 2.9. Aliiminyum ftalosiyanin tiirevleri
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Ftalosiyanin bilesiklerin fotodinamik terapideki olumlu 6zelliklerinin yaninda hala
gelistirilmesi gereken bir 6zellikleri daha vardir ki bu da agregasyon 6zellikleridir.
Ftalosiyanin bilesikleri yaptiklar1 agregasyondan dolay1 terapi aktivitesinin diisiik
olmasina da sebep olurlar. Yeni nesil PS lerde bu nokta da 6nemli calismalarla

literatiire yeni katkilarin yapilacagi beklenmektedir.

2.8. Ftalosiyaninlerin Agregasyon Ozellikleri

Agregasyon kisaca kiimelenme fotodinamik terapi ¢alismalarinda, istenmeyen bir
durumdur. Ftalosiyaninler hidrofilik gruplarla substitute oldugunda diizleme dik
sekilde istiflenirler ki agregasyon i¢in bu itici kuvvet hidrofobik 6zellik olusturur ve
su ile temas etmemeye meyilli bir ortam olusturur. Sonug olarak fotodinamik terapi
icin istenmeyen durum olan yiiksek siralanmis kiimeleri gézlemlenir (Sekil 2.10.) [52].
Ftalosiyaninlerin agregasyona ugramasia konstantrasyon, merkez iyonun atom
agirhigl, sicaklik, ¢oziicii, merkez iyonun aksiyal konumuna ambidetant ligant
baglanmasi, fazin fiziksel hali, Ps nin metalli ya da metalsiz olusu gibi etkenler

siralanabilir [53].

(a) (b)

Sekil 2.10. Agregasyona ugramamis (a) ve ugramis (b) ftalosiyanin sekli

Agregasyonun varligi spektrokimyasal olarak absorpsiyon pikinin daha kisa dalga

boyuna (maviye) kaymasi (hipsokromizm) ve genislemeyi engellemesi ile gozlenir
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[54]. Metallerin agregasyon siralamasi Cu>H>Fe>VO>Zn>Co>Al seklindedir. 'H-
NMR spektrumlarinda daha yassi piklerin ve eslesmelerin agregasyon varligina isaret

ettigi gdzlenmistir [55].

2.9. Ftalosiyaninlerin Genel Sentez Yontemleri

Ftalosiyaninler sentezlenirken bagslangic maddesi olarak ftalik asit, ftalik anhidrit,
ftalamid, siyanobenzamid, ftalonitril, iziiminiindolin 1,2-dibromobenzen tiirevlerinin
yiiksek kaynama noktasina sahip olan bir ¢dziicii ile ya da dogrudan 1sitilmasi ile elde

edilmektedirler (Sekil 2.11.).

o o NH

COOH
[::I: o NH NH
COOH NH

Ftalik Asit Ftalik Anhidrit Ftalimid Diiminoizoindolin
o
Br CN
Br CN CN
Dibrimobenzen Ortosiyano benzamid Ftalonitril

Sekil 2.11. Ftalosiyanin baslangi¢c maddeleri

Kullanilan yo6ntemlerin bazilarinda reaksiyonu bilinen bir ara {iriin iizerinden
gidilirken, ¢ogunda olusum mekanizmasi net degildir. Baz1 ¢calismalarda kullanilan
yontemler {irtinler tlizerinden gidilse de bir¢ogunun mekanizmasi1 aydinlatilmig
degildir. Siklotetramerlesmede genellikle susuz NHi, DBU (1,8-diazobisiklo
[5.4.0Jundek-7-en) / DBN(1,5-diazobisiklo[4.3.0]non-5-en) gibi bazik katalizorler
kullanilmaktadir [56,57].

2.9.1. Metalsiz Ftalosiyanin (H2Pc) Sentezi

a) Ftalonitrilin ve aminlerin belirli ¢oziiciilerde 1sitilmasi ile ya da Hidrokinon

yaridimiyla da ftalosiyanine ulasilabilir.
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b) Ftalonitrilin pentanolde ¢oziinmesiyle olusan metalli ftalosiyanin komplekslerine
eklenen uygun coziiciilerle metalin uzaklastirilmasiyla da metalsiz ftalosiyanin

sentezlenebilir.

c) Ftalonitril ile alkali metallerin alkolatlar1 ya da DBU (1,8 diazabisiklo[5.4.0]

undek-7-ene) gibii bazlarla reaksiyondan da metalsiz ftalosiyanin elde edilebilir (Sekil

2.12.) [58].
CN Lityum, Pentanol %N\\@
Hidrokinon N

. N
\
CN DBN, Pentanol N HN /
A -

Ftalonitril \ N/
NH

2\ NH H,Pc
MeONa

NH

Pentanol
MeOH

NH
Diiminoizoindolin

Sekil 2 12. Ftalonitril tiirevlerinden Metalsiz ftalosiyanin sentez semasi

2.9.2. Metalli Ftalosiyanin (MPc) Sentezi

1. Ftalonitril veya bunun siibstitiisyon {iriinleri ile metal ve metal tuzlarin1 kullanarak
elde edilebilir (Sekil 2.13.).

Metal ya da metal tuzu, A

CN

Sekil 2.13. Ftalonitril tiirevi kullanarak Metalli Ftalosiyanin sentezi

2. Ftalik anhidrit, ftalimid veya bunlarin siibstitiisyon tirlinlerinin, inert ¢oziicli i¢inde
amonyum molibdat katalizorii araciliginda metal veya metal tuzu ve iire ile

reaksiyonundan ftalosiyanin elde edilebilir (Sekil 2.14.).
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CO.H
y E:ECO;H Ynm Iyonu,
FAN
o
Ej{(\o Ure, metal iyonu, & PcM
o /

ol i

Sekil 2.14. Ure yardimiyla metalli ftalosiyanin eldesi

3. Metalsiz ftalosiyaninlere metal tuzu ekleme ya da metalli ftalosiyaninde bulunan
metal iyonunun baska bir metal iyonu ile yer degistirmesinden sentezlenmektedirler.

(Sekil 2.15., Sekil 2.16.) [59].

Metal ya da metal tuzu, /\

Sekil 2.15. Metalsiz Ftalosiyaninde metalli ftalosiyanin eldesi (M: Metal)

Ftalik Asit Ftalik Anhidrit Ftalimid
O 0
COOH
Cl - U — (e
COOH o o
\MCIZ /
(HzN)zCO\\ formamid "

-
/% :N ? MCl, ¢oziict LIZPC
wcl,
Ftalonitril M goziicl Diiminoizoindolin

H,Pc

MCl, kinolin

CN NH

@[ NH3 NH
CN

NH

Sekil 2.16. Metalli ftalosiyaninlerin sentez semasi
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2.10. Ftalosiyaninlerin Spektral Ozellikleri
2.10.1. Niikleer Manyetik Rezonans (NMR) Spektroskopisi

"H-NMR spektroskopisi temelde hidrojen ('H) ve karbon-13 ('3C) gibi ¢ekirdeklerin
manyetik Ozelliklerinden faydalanilarak hazirlanan bir spektroskopi c¢esididir. Bu
yontemle molekiil i¢indeki atomlarin birbirlerine konfigiirasyon, konformasyonlari ve

baglanma seklikkeri hakkinda tayin yapilabilir [60].

Makrosiklik halkada bulunan m elektronlar diyamanyetik halka kaymasi seklinde
spektrumda gdzlemlenebilir. 'H-NMR spektrumlarinda metalli ve metalsiz. 'H-NMR
spektrumlarinda dikkatceken bir diger nokta ise, yapidaki aromatiklik 18 & elektron
sisteminin de (4n+2) etkisiyle, ftalosiyanin bilesigininin merkezinde ki (—NH)

protonlarinin TMS ‘den daha kuvvetli alana yonelmesidir [61].

2.10.2. Infrared (IR) Spektroskopisi

Infrared spektroskopisi temelde fonksiyonel gruplarin saptanmasinda, bilinmeyen bir
bilesigin ya da sentetik bir 6rnegin bilinen bir yapi ile taninmasinda kullanilir. IR
spektrumlarinda 4000-1300 cm™' arasindaki kisa dalga boyu bagl gruplarin

belirlenmesinde yardimci olarak kullanilir. Ftalosiyaninlerin infrared spektrumlari
4000-400 cm’! araliginda olclilmektedir ancak Makrohalka biiylik oldugu icin IR

spektrumlar1 karmagsiktir. Metalsiz ve metalli ftalosiyaninlerin FT-IR spektrumlari
arasindaki en Onemli fark ftalosiyanin i¢ kisimindaki —NH grubunun titresim
frekansindaki piklerden kaynaklanir. infrared spekturumlari ftalosiyaninlerin yapilari
konusunda detayli yeterli bilgi vermemektedir ancak, ftalosiyaninlerin kullanildig:
tepkimelerde  fonksiyonel gruplarda meydana gelebilecek degisikliklerin
goriilebilmesi agisindan 6nemlidir. Ornegin; aymi1 metalli ftalosiyaninlerin FT-IR
spektrumlarina  bakildiginda pikler arasinda go6zlenen fark, farkli metalli

ftalosiyaninlerin o ve p formlarindaki farktan fazla olmaktadir (Sekil 2.17.) [62,63].
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Sekil 2.17. Metalsiz ftalosiyanin bilesiginin IR spektrumu

2.10.3. Kiitle (MS) Spektroskopisi

Ftalosiyanin yapilar1 gibi makrohalkali yapilarin analizlerinde kiitle spektroskopisi
(MALDI-TOFF) yaygin olarak kullanilmaktadir. Makrohalkali bilesiklerin metal
komplekslerinin kiitle spektroskopi analizlerinde metal atomunun stabilizasyonu
oldukca onemlidir. Ciinkii metallerin stabilizasyonu analiz yapildig1 esnada aniden
degiserek, sabit molekiiler iyon piklerinin olusmasini1 engelleyebilmektedir. Bu
nedenle kiitle spektroskopisi ¢alismalarinda, metalin stabilizasyonunu korumak

oenmlidir (Sekil 2.18.) [64].
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Sekil 2.18. Siibstitiie olmamis metalsiz ftalosiyanin bilesigini kiitle spektrumu



21

2.10.4. UV Spektroskopisi

Ftalosiyaninler m-elektronlarinca zengin olmalar1 nedeniyle ultraviyole ve goriiniir
bolgede n—n* veya n—n* gecislerine karsilik gelen karakteristik absorpsiyon pikleri
vermektedirler. Bu o6zellikleri sayesinde UV- vis spektrometresinde kolayca tayin
edilebilirler.  Soret bandi (B bandi) ve Q bandi ftalosiyaninlerin absorpsiyon
spektrumlarinda iki karakteristik bant ihtiva eder. Ftalosiyaninlerin metalli veya
metalsiz olduklar1 hakkinda bilgi yaklasik 650- 720 nm araliginda kuvvetli
absorbsyion veren m—n* gegislerinin sebep oldugu Q bandi ile belirlenir. Metalsiz
ftalosiyaninler esit ¢ift bant olustururken, metalli ftalosiyaninler tek ve daha siddetli
bir bant olustururlar. Metalli ftalosiyanin bilesiklerinde ftalosiyanin halkasi tizerinde
bulunan ve metal ile bag yapabilen dort azot atomu bulunur. Bu atomlar birbirlerine
esdeger olduklarindan dolay1 metalli ftalosiyanin bilesikleri Dan simetrisine sahiptirler.
Dolayisiyla metalli ftalosyianinler en yiiksek enerjili dolu molekiiler orbitalden
(HOMO) en diisiik enerjili bos molekiiler orbitale (LUMO) gecisine karsilik gelen tek

bir Q bandi verirler.

Metalsiz ftalosiyaninlerde ise ftalosiyanin halkasi i¢erisinde bulunan azot atomlarinin
iki tanesi -NH azot atomu olduklari i¢in molekiil Doy simetrisine sahip olur. Meydana
gelen bu simetri degisiminden dolayr molekiilin LUMO orbitalinde bir bozunma
gerceklesir ve siddetleri arasinda az bir fark olan iki adet Q bandi absorpsiyon piki
olusur. B (Soret) bantlar1 ise 320-420 nm araliginda gézlenir (Sekil 2.19.) [50].

Absorbans

300 350 400 450 =0 s=0 Ss00 650 o0 750 00

Dalgabosym (am)

Sekil 2.19. Metalsiz (i) ve metalli (i) ftalosiyaninlerinin UV spektrumlari



22

2.11. 1,3-Tiyazolidin-4-on Tiirevleri

1,3-Tiyazolidinonlar; 1 konumunda kiikiirt, 3 konumunda azot, 2-/4 ya da 5
konumunda karbonil grubu tasiyan tiyazolidin tiirevi bilesiklerdir (Sekil 2.20.).
Karbonil grubu eger 4 numarali konumda ise bu tiirevler 4-tiyazolidinonlar olarak
tanimlanirlar. 2, 3 ve 5 numarali konumlara baglanan gruplar degisebilir. Eklemeler

genellikle 2 numarali karbon atomu iizerinde olur [65].

H\N 4/
3
2[” Js
S
1
Sekil 2.20. 1,3-Tiyazolidinon

Zarf ya da yar1 sandalye konumundaki 4-tiyazolidinon tiirevlerinin yapisal ve
konfigiirasyondan dolay1 sahip olduklar1 6zellikler bilesiklerin bazik 6zelliklerinin
yaninda biyolojik aktivitelerini de etkilemektedir. Tiyazolidin halkasinin sulu
cozeltilerinde halkali NH grubunun sahip oldugu asidik 6zelliklerin kaybolmasi bu
yapinin taoutomerik amin yapisina (B) doniismeye egilimli oldugunu gdstermistir
(Sekil 2.21.) [66].

A o
O\\C/N\ \\C/N\\
S S
A B

Sekil 2.21. Tiyazolidin halkasinin toutomerik amin yapisina doniismesi

4-tiyazolidinonlar i¢in kullanilan yaygin sentetik protokollerinde iki adim kullanilir.
Aminlerin, karbonillerin ve merkaptoasetik asidin tek kapli, ¢ bilesenli
siklodensensifikasyonunu veya Schiff baz ara maddeleri yoluyla gergeklestirilen iki
adimda sentezlendigi ve bu sentezin tamamlanmasi i¢in 6-9 siireye ihtiya¢ oldugu
gbzlemlenmistir. Siklodensensasyonda, toluen, 1,4-dioksan, benzen ve tetrahidrofuran

(THF) gibi tehlikeli ortamlarin kullanilirken siklo yogunlagmanin hizini arttirmak i¢in
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Dean —Stark tuzagi kullanarak azotropik uygulamayla suyun c¢ikarildigr ve aym
zamanda mikrodalga 1sitma yoluyla da siklokondenzasyon oraninin arttirilabilecegi de

gbzlemlenmistir [66].

2.12. Baz1 Tiyazollerden Ftalosiyanin Sentez Calismalari

Heterosiklik ligoandlar ve geg¢is metallerinin komplekslerinin hazirlanmasinda azot
atomu sayisinin artmasiyla hazirlanan heterosiklik ligandlarla ilgili calismalar
literatiire olumlu katkilar saglamaktadir. Heterosiklik ya da makrosiklik ligandlar
kullanilarak hazirlanan metal kompleksleri hemeritrin ve metaloenzimler gibi dogal
proteinlerle benzerliklerinden dolay1 parlak bir aragtirma konusu olarak goriilmektedir.
Sancak ve ekibi 4-Amino-5-(tiyen-2-ilmetil)-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on,
ekivalent miktarda salisilaldehit ile reaksiyonu sonucunda Schiff bazi sentezlenmis ve
sonra alkol ortaminda gecis metal nitrat/asetatlar1 kullanilarak nétral mononiikleer
kompleksler hazirlanarak ve ftalosiyanin kompleksleri elde edilmistir (Sekil 2.22.)
[67].
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Sekil 2.22. Ftalosiyanin kompleks bilesigi



BOLUM 3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Kullanilan Kimyasallar ve Cihazlar

(Calismada kullanilan ¢oziicli ve kimyasallar Merck, Alfa Aesar ve Sigma Aldrich
firmalarindan temin edildi. (p-hidroksibenzaldehit, anilin, merkaptoasetik asit,
potasyum karbonat, 4-nitro ftalonitril, Co(OAc)2.4H>0, Zn(OAc)>.2H>0, diklormetan,

etil asetat, dimetilfromamid ve hekzan).

Deneysel calismalarda 1s1 kaynagi olarak Heidoph MR Hei- Standart marka 1siticili
karistiricilar kullanildi. Coziicii uzaklastirma islemlerinde Heidoph Laborota 4001 ve
Bibby marka doner buharlastirict cihazi kullanildi. Tartimlar Shimadzu marka terazi
de yapildi. UV-Vis 6lgtimleri Unicam-UV2 Spektrofotometre, NMR spektrumlari
VARIAN Marka Infinity Plus model 300 MHz’lik NMR cihazi ve bilesiklerin erime
noktalar1 Barnstead/electrothermal 9200 marka erime noktasi tayin cihazi kullanilarak

tespit edildi.

3.2. Deneysel Calismalar

Bu nedenle tez caligmasinda 2- (4-hidroksifenil) -3-fenil tiyazolidin-4-on (1) baslangi¢
bilesiginden yola ¢ikarak 4-(4- (4-okso-3-fenil tiyazolidin-2-il) fenoksi) ftalonitril (2)
elde edilmistir. Daha sonra 2 nolu bilesige DBU, Zn(OAc)>.2H>0 ve Co(OAc)2.4H>O
tuzu varliginda ftalosiyanin tiirevleri (3a-3b) sentezlenmistir. Sentezlenen bilesiklerin
yapilarinin aydinlatilmasinda, deneysel bulgular kisimda verilen IR, 'H-NMR, "*C-
NMR, UV-Vis ve kiitle verileri kullanilmistir.
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3.2.1. 2-(4-hidroksifenil) -3-fenil tiyazolidin-4-on (1) sentezi

O+_H
NH, OH

0]

s

O
1

OH

Sekil 3.1. 1 nolu karigimin sentezi

50 mL’lik yuvarlak cam balonda anilin (0.76 g, 1.0 mmol) ve p-hidroksi benzaldehit
(1 g, 1.2 mmol) kuru toluen’de ¢6ziildii, tizerine merkapto asetik asit (1.5 g, 2.0 mmol)
ilave edildi ve karistirilarak 12 saat boyunca refluks edildi. Reaksiyon bittikten sonra
coOziicii evaporatdor de uzaklastirildi. Organik faz EtOAc (3x250 mL) ile ekstrakte
edilip MgSOsile kurutuldu. Coziicii uzaklastirilip olusan kalint1 15 g silika jel hekzan/
etilasetat (3:1) kolon kromotografisi ile purifike edilerek sar1 kati olarak 2-(4-
hidroksifenil)-3-feniltiazolidin-4-on 1 elde edildi (1g, %45).

3.2.2. 4-(4- (4-okso-3-fenil tiyazolidin-2-il) fenoksi) ftalonitril (2) sentezi

NC
NC
OH o)
CN
S Q—
N O,N CN N
S S
1 2

Sekil 3.2. 2 nolu karigimin sentezi

2-(4-hidroksifenil)-3-feniltiazolidin-4-on 1 (0.5 g, 1.84 mmol) ve 4-nitroftalonitril
(0.32 g, 1.84 mmol) kuru DMF’de ¢6ziildii, azot gaz1 gegirilerek susuz K.CO3 (0,33 g,
2.40 mmol) eklendi ve 50 °C’de 1 gece boyunca karistirildi. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra 150 ml buzlu suda damla damla ilave edilerek ¢oktiiriildii.
Kalint1 siizge¢ kagidiyla siiziiliip bol su ile yikandi ve kurutuldu. Turuncu kat1 4-(4-(4-
oxo-3-feniltiazolidin-2-il)fenoxy)fthalonitril 2 elde edildi (0,45g, %61).
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3.2.3. Cinko (II) ftalosiyanin sentezi
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Sekil 3.3. 3a nolu bilesigin sentezi

4-(4-(4-oxo-3-feniltiazolidin-2-il)fenoxy)fthalonitril 2 (0.1 g, 0.25 mmol) DMF’de
coziillip iizerine Zn(OAc).2H,O (0.061 g, 0.28 mmol) ve 1-2 damla 1.8-
diazabisiklo[5.4.0Jundek-7-en (DBU) Azot ortaminda ilave edilerek 130 °C’ de 24 saat
karistirildi. Reaksiyon balonu oda sicakligina getirilerek 100 ml buzlu suya dokiildii.
Olusan kaint1 siizge¢ kagidi ile siiziilerek bol suyla yikandi ve kuruldu. Yesil renkli
Cinko (IT) Ftalosiyanin 3a elde edildi (0.2g, %47).



27

3.2.4. Kobalt (II) ftalosiyanin sentezi
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Sekil 3.4. 3b nolu bilesigin sentezi

(@]

4-(4-(4-oxo0-3-feniltiazolidin-2-il)fenoxy)fthalonitril 2 (0.1 g, 0.25 mmol) DMF’de
coziillip iizerine Co(OAc)2.4H>O (0.070 g, 0.27 mmol) ve 1-2 damla 1.8-
diazabisiklo[5.4.0Jundek-7-en (DBU) Azot ortaminda ilave edilerek 130 °C’ de 24 saat
karistirildi. Reaksiyon balonu oda sicakligina getirilerek 100 ml buzlu suya dokiildii.
Olusan kaint1 siizge¢ kagidi ile siiziilerek bol suyla yikandi ve kuruldu. Yesil renkli

kobalt (IT) Ftalosiyanin 3b elde edildi (0.19g, %45).



BOLUM 4. DENEYSEL BULGULAR

4.1. Deneysel Veriler

OH

//I\/S

o)

Sekil 4.1. 2-(4-hidroksifenil) -3-fenil tiyazolidin-4-on (1)

Yuvarlak cam balonun i¢inde (50 mL) 0.76 g anilin, 1 g p-hidroksi benzaldehit kuru
toluen’de ¢oziilerek lizerine 1.5 g merkapto asetik asit ilave edildi ve karigtirilarak 12
saat boyunca refluks edildi. Gerekli ayirma ve saflastirma islemleri yapilarak %45
verimle sar1 kat1 olarak 2-(4-hidroksifenil)-3-feniltiazolidin-4-on 1 elde edildi. 'H
NMR,!*C NMR ve IR spektrumlari sirastyla EK 1, EK 2 ve EK 3’de verilmistir.

Anal. Caled for C1sH13NO,S: C, 66.40; H, 4.83; N, 5.16; O, 11.79; S, 11.82. 'H NMR
(300 MHz, CDCls): § ppm 7.32 (s, 1H), 7.27 (t, = 7.6 Hz, 1H), 7.24 — 7.02 (m, 3H),
6.72 (d,J = 8.5 Hz, 1H), 6.04 (s, 1H), 3.93 (q, J = 15.9 Hz, 1H).

BC NMR (75 MHz, CDCl3): § ppm = 171.71, 157.57, 137.41, 129.83, 129.25, 128.93,
127.51, 126.34, 115.76, 77.51, 66.08, 49.96, 49.68, 49.39, 49.10, 48.82, 33.79.

FT-IR max/cm™': 3362 cm ™! (Ar—H); 2829 cm ™! (aliphatic C-H); 1685 cm™! (C=0);
1598, 1572, 1508 cm™" (Ar-C=C); 1018 cm™" (C-O-C),
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NC

NC

Sekil 4.2. 4-(4- (4-okso-3-fenil tiyazolidin-2-il) fenoksi) ftalonitril (2)

Reaksiyon balonuna 0.5 g bilesik 1 alindi, bazik ve inert ortamda DMF igerisinde 4-
nitroftalonitril 0.32 g, eklendi ve 50 °C’de 1 gece boyunca karistirildi. Gerekli ayirma
ve saflagtirma iglemleri yapildiktan sonra. %61 verimle turuncu kati 4-(4-(4-oxo-3-
feniltiazolidin-2-il)fenoxy)fthalonitril 2 elde edildi. '"H NMR ,*C NMR ve IR
spektrumlar sirasiyla EK 4, EK 5 ve EK 6’da verilmistir.

Anal. Caled for Co3H sN3028: C, 69.51; H, 3.80; N, 10.57; O, 8.05; S, 8.07. 'H NMR
(300 MHz, CDCls): & ppm = 7.72 (d, J = 8.9 Hz, 1H), 7.41 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 7.30
(q, J = 8.0 Hz, 2H), 7.19 (q, J = 8.3, 7.8 Hz, 4H), 6.99 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 6.16 (s,
1H), 4.05 — 3.88 (q, 1H).

BC NMR (75 MHz, CDCl3):  ppm = 171.05, 161.34, 154.14, 137.56, 137.40, 135.69,
135.12, 134.71, 129.83, 129.49, 127.64, 126.02, 121.97, 121.87, 121.05, 117.95,
115.46, 115.03, 109.55, 65.11, 33.74.

FT-IR max/cm™: 3362 cm ™' (Ar—H); 2829 cm ™! (aliphatic C-H); 1685 cm™! (C=0);
1598, 1572, 1508 cm™" (Ar-C=C); 1018 cm™" (C-O-C).
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Sekil 4.3. Cinko (II) ftalosiyanin (3a)

25 mL lik cam balonada 0.1 g bilesik 2’e DMF c¢oziiciisii i¢ginde 0.061 g
Zn(OAc)2.2H,0 tuzu ilave edildi ve iizerine 2-3 damla DBU katildi. Gerekli
saflastirma islemleri yapildiktan sonra % 47 verimle 3a nolu yesil renkli iirlin elde

edildi. UV-Vis, IR ve kiitle spektrumlar1 sirasiyla EK 7, EK 8 ve EK 9’da verilmistir.

Anal. Calcd for CoaHesN1208S4Zn: C, 66.99; H, 3.95; N, 9.97; O, 7.59; S, 7.61; Zn,
3.88

FT-IR Vimax (cm™1): 3063 cm™! (Ar—H); 2958 cm ™! (aliphatic C-H); 1657 cm ™! (C=0);
1594, 1574, 1505 cm™! (C=N, C=C); 1025 cm! (C-O-C). UV-vis (DMF), Amax, nm
(log€): 679, 613, 347.

MALDI-TOF MS: m/z [M]" calcd. for C120HsoNgO12Zn:1891.38; found [M*] 1891.17,
[M*DIT] 2043.94.
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Sekil 4.4. Cinko (II) ftalosiyanin (3b)

25 mL lik cam balonada 0.1 g bilesik 2’e DMF c¢oziiciisii i¢ginde 0.070 g
Co(OACc)2.4H>0 tuzu ilave edildi ve iizerine 2-3 damla DBU katildi. Gerekli
saflastirma islemleri yapildiktan sonra % 45 verimle 3b nolu yesil renkli iirlin elde

edildi. UV-Vis ve IR spektrumlari sirastyla EK 10 ve EK 11°de verilmistir.

Anal. Calcd for CosaHssN1208S4Co: C, 67.25; H, 3.96; N, 10.01; O, 7.62; S, 7.64; Co,
3.51.

FT-IR Vmax (cm™'): 3063 cm™! (Ar—H); 2958 cm ™! (aliphatic C-H); 1657 cm ™! (C=0);
1594, 1574, 1505 cm™' (C=N, C=C); 1025 cm' (C-O-C). UV-vis (DMF), Amax, nm
(log €): 679, 613, 347.



32

4.2. Agregasyon Ol¢iimii

Sentezlenen tiyoazol grubu igeren ftalosiyanin komplekslerinde (3a ve 3b) DMF
¢coziiciisii icinde belirli konsantrasyonlardaki (1.2 x 10 — 2 x 10 M) absorpsiyonlari
Olctilerek agregasyon ozellikleri incelenmistir (Sekil 4.5. ve Sekil 4.6.). Bu bilesiklerin
UV-vis spektrumlar incelendiginde 10 ve 10® M konsantrasyona karsi absorpsiyon
araginda herhangi bir maviye kayma (daha kisa dalga boyuna kayma) gozlenmedigi
i¢in bilesiklerin bu caligma araliginda agregasyon yapmadiklar1 sonucuna varilmistir.
Ayrica Q bandiindaki (maksimum dalga boyundaki) UV-vis grafiklerinden elde edilen
sonuglardan grafik cizildiginde konsantrasyonla absorpsiyon arasindaki oranin
Lambert-Beer yasasina uygun olarak degistigi goriilmiistiir. 3a ve 3b bilesiklerinin
farkli ¢oziiciilerde (DMF, DCM, DMSO ve THF) 10° M’daki 6lciimleri alinarak

koplekslerin ¢oziiciilerdeki davraniglari incelenmistir.

1,2 -
1,0 - o s
1 y =60043x + 0,262 —_—12x10M
) j jw// ——1.0x10°M
£ 6
0.8 g . 8.0X106M
02 6.0x10"M
w ¥
 ~ b o+ ———4.0x10"M
[ 0,006+00 2,006-06 4,00E-06 600606 800E-06 100605 1,20€-05 20x10°M
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2
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0,0 : i . — T . T v |
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Sekil 4.5. (3a) nolu bilesigin farkl derisimlerde (2 x 107%- 1.2 x 10 M) DMF ¢éziiciisii igerisinde alinan UV-

Visible spektrumu
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Sekil 4.6. (3b) nolu bilesigin farkli derisimlerde (2 x 10-6- 1.2 x 10-5 M) DMF ¢o6ziiciisii icerisinde alinan UV-

Visible spektrumu

Ftalosiyaninler UV-Vis spektrumunda Q (600- 750 nm’de) ve B (300-400 nm’de)
bandi olmak tizere 2 karakteristik bant vermektedirler. DMF icinde 3a bilesiginin
alinan UV-Vis spektrumu incelendiginde Q bandlar1 611-680 nm arasinda, Soret band
ise 357 nm arasinda geldigi gézlenmistir. 3b bilesigine bakildiginda, Q bandlar1 605-
669 nm arasinda, Soret band ise 336 nm arasinda geldigi goriilmektedir. Her iki bilesik
farkli ¢oziiciilerde incelenmis ve sonug olarak Ol¢iim alinan ¢oziiciilerin higbirinde
agrege olmadiklar tesbit edilmistir. Boylece ¢izilen grafik ve hesaplamalar dikkate
alindiginda 3a ve 3b bilesiginin PDT’de kullanilmak {izere uygun oldugu
soylenebilmektedir (Sekil 4.7. ve Sekil 4.8.).
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Sekil 4.7. (3a) nolu bilesigin 1x10-3 M konsantrasyonunda farkli ¢oziiciilerdeki UV-Vis spektrumlari
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Sekil 4.8. (3b) nolu bilesigin 1x10-> M konsantrasyonunda farkl ¢oziiciilerdeki UV-Vis spektrumlari

4.3.Fotobozunma

Fotobozunma olay1

Olclilmekmesi prensibine dayanmaktadir.

ftalosiyanin  bilesiklerinin

1518a  karsi

duyarliliklarmin

3a bilesiginin fotobozunma dlgiimi

yapilirken bilesik DMF igerisinde ¢oziildiikten sonra belli zaman araliklarinda 3,26 x

10'® photons s cm™ 15132 maruz birakilip UV-vis spektrumlari alinmis ve Q

bandlarindaki degisim incelenmistir (Sekil 4.9.).
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Sekil 4.9. (3a) nolu bilesigin farkli siiredeki fotobozunma UV-Vis spektrumlari

4.4. Singlet Oksijen

Ftalosiyanin bilesiklerinde singlet oksijen olusumu, molekiilerde bulunan O;’in veya

oksijenli organik molekiiliin direk 1s1kla uyarimi ile ger¢eklesmektedir. Burada temel
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enerji seviyesindeki molekiil 15181 absorblayarak uyarilmis singlet haline gegmektedir.
Cinko kompleksinin yapisinin elektronik gecis olarak daha uygun oldugundan singlet
oksijen reaksiyonu 3a bilesigi icin yapilmistir. Reaksiyonda singlet oksijenin bir
sonlimleyici vasitasiyla tiiketilmesi ile 417 nm’de absorpsiyona sahip olan 1,3-
difenilisobenzofuran (DPBF) bilesigi kullanililarak gercgeklestirilmistir. 3a bilesigi
DMF c¢oziiciisii i¢inde belirli periyotlarda 151k verilerek 417 nm’deki soniimlemeye

gore absorbansa karst spektrumu ¢izilmistir (Sekil 4.10.).

Absorbans

v T T T v
300 400 500 600 700 800

Dalgaboyu (nm)

Sekil 4.10. (3a) nolu bilesigin farkl siiredeki DPBF ile singlet oksijen UV-Vis spektrumlari



BOLUM 5. SONUCLAR

Yapilan bu tez caligmada deneysel kisimdaki gerekli yontemler kullanilarak 2-(4-
hidroksifenil)-3-feniltiyazolidin-4-on (1), 4-(4- (4-okso-3-fenil tiyazolidin-2-
il)fenoksi) ftalonitril (2), (E) -4-(4-(3-(4-(benziloksi) fenil) akriloil) fenoksi)
ftalonitrilin (3), ¢inko (II) ftalosiyanin (3a) ve kobalt (II) ftalosiyanin (3b) bilesikleri
sentezlenmistir. Sentezlenen ftalosiyanin bilesikleri diklormetan, etilasetat, etanol,
metanol gibi ¢oziiciiler kullanilarak yikanmis ve silika jel kolon kromatografisi
yontemi yapilarak saflastirma islemleri gergeklestirilmistir. Bu iiriinlerin yapilar1 'H-
NMR"4, *C-NMR"4, kiitle spektrometresi, UV-Vis ve FT-IR spektrofotometresi

Olctimleri ile aydinlatilmistir.

1 nolu bilesik ve K2COs karisimi DMF de ¢oziilerek 4-nitroftalonitril katilmasi yapilan
reaksiyonda turuncu renkli kat1 bilesik %61 verimle 2 nolu bilesik elde edilmistir. 'H
NMR spektrumuna bakildiginda; benzen halkasina bagli -OH grubunun yerine -CN
gruplarmin baglandigint 7-8 ppm arasindaki piklerden anlasilmaktadir. Proton
NMR’1in da OH piki oynayan pik oldugu i¢in diger piklerin altinda kalmistir. Bunun
i¢in daha net analiz i¢in karbon spekturumuna bakilmistir. '3 C-NMR spektrumunda
117- 115 ppm civarinda -CN piklerinin varligin1 ve 19 karbon sinyalinin olmasi
yapinin dogru oldugunu kanitlamaktadir. '"H- ve '*C-NMR spektrumu (EK 1 ve EK

2’de) verilmistir.

Cinko ve kobalt ftalosiyanin koplekslerinin ispati UV-vis ve Kiitle analizi ile
yapilmistir. Cinko metal kompleksi reaksiyonun sonucunda yesil renkli olmus gerekli
saflagtirmalar sonunda kiitle-MS analizine gonderilmis ve 1685,26 g/mol olarak
beklenen molekiil agirliginin 1685.5 g/mol olarak ¢ikmasi metal kompleksinin
olustugunu ispatlamaktadir. Kobalt metalinin kompleks eldesinde, yesil renkli olusu

ve UV-vis spektrumda 600-800 nm arasinda Q bandindaki pikten anlasilmis fakat
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saflagtirma asamasi iyi yapilamadigi icin kiitle analizine gonderilememistir. Ayrica
elde edilen bu kompleksleri konsantrasyon ve agregasyon grafikleri deneysel verilerde

tartisilmig, UV-vis ve kiitle spektrumlar1 EK 7, EK 8, EK 9, EK 10 ve EK 11°de

verilmistir.
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EKLER

EK 1: 2-(4-hidroksifenil) -3-fenil tiyazolidin-4-on (1) '"H NMR spektrumu (300 M Hz, CDCl; / CD;OD : 5/1)
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EK 2: 2-(4-hidroksifenil) -3-fenil tiyazolidin-4-on (1) '*C NMR spektrumu (75 MHz, CDCl; / CD;0D : 5/1)
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EK 3: 2-(4-hidroksifenil) -3-fenil tiyazolidin-4-on (1) maddesinin FT-IR spektrumu
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EK 4: 4-(4- (4-okso-3-fenil tiyazolidin-2-il) fenoksi) ftalonitril (2) 'H NMR spektrumu (300 MHz, CDCl5)
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EK 5: 4-(4- (4-okso-3-fenil tiyazolidin-2-il) fenoksi) ftalonitril (2) *C NMR spektrumu (75 MHz, CDCls)
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EK 6: 4-(4- (4-okso-3-fenil tiyazolidin-2-il) fenoksi) ftalonitril (2) maddesinin FT-IR spektrumu
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EK 7: Ftalosiyanin Cinko (IT) (3a) maddesinin DMSO’daki UV-Vis spektrumu
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EK 8: Ftalosiyanin Cinko (II) (3a) maddesinin FT-IR spektrumu
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EK 9: Ftalosiyanin Cinko (II) (3a)maddesinin MALDI-TOF MS spektrumu
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EK 10: Ftalosiyanin Kobalt (II) (3b) maddesinin UV-vis spektrumu
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EK 11: Ftalosiyanin Kobalt (II) (3b) maddesinin FT-IR spektrumu
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OZGECMIS

Muhammet OZBAY, 08.09.1984’de Adapazari’nda dogdu. Ilkokulu Adapazar
Cumhuriyet ilkokulu’'nda tamamladi. Ortaokulu Ségiitli Cok Programli Lisesi
ortaokul kisminda tamamladi. Lise grenimini Arifiye Anadolu Ogretmen Lisesi’nde
tamamladi. Universite Egitimini Bogazi¢i Universitesi Kimya Ogretmenligi
Boliimiinde tamamladiktan sonra Yiiksek Lisans Egitimine Sakarya Universitesi Fen
Bilimleri Enstitiisti Kimya Boliimii/ Organik Kimya Ana Bilim Dalinda basladi su

anda yiiksek lisans 0grenciligi devam etmektedir.



