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Bu Yiiksek Lisans tezi Fiziksel Organik Kimya orjinli olup iki boliimden olusmaktadir.
Oncelikli olarak tiyatriazol ve benzotiyaza igeren tag eterler mikrodalga destekli sentez
metodu ile sentezlenip karakterize edilmistir. Calismanin ikinci kademesi ise sentezlenip
karakterize edilen molekiillerin metal iyonlar1 ile komplekslesme ¢alismalart Job’s Plot
yonteminin UV-VISIBLE spektroskopisine uygulanmasiyla komplekslesme sabitleri
belirlenmistir.

Tiyatriazol igeren tag eterler, 3-amino-5-merkapto-1,2,4-triazol ile dietilen glikol dikloriir,
trietilen glikol dikloriir, tetraetilen glikol dikloriir ve 1,2-dibromoetan bilesiklerinin
sezyum karbonat bazi varliginda inert ortamda azot atmosferinde Sn2 mekanizmasi ile
halka kapama reaksiyonu sonucunda sentezlenmistir. Benzo-tiya-aza igeren tag eterlerin
sentezleri, 2-aminotiyofenol ¢ikis bilesigi ile dietilen glikol dikloriir, trietilen glikol
diklortir, tetraetilen glikol diklortir, 1,2-dikloroetan bilesiklerinin sezyum karbonat bazi
varliginda inert ortamda azot atmosferinde Sn2 mekanizmasi ile halka kapama reaksiyonu
sonucunda sentezlenmistir. Sentezleri gergeklestirilen orjinal tag eterler saflastirildiktan
sonra yapisal karakterizasyonu FT-IR, H-NMR, ¥C-NMR ve MS/MS yoéntemleri
kullanilarak aydinlatilmistir.

Sentezlenen ve karakterize edilen aromatik tiya-triazol ve benzo-aza-tiya igeren tag eterler
(HA1, HA2, HA3, HA4, HA5, HA6, HA7,HAS) ile metal tuzlari (NaNOz, KNO3, Mg
(NO3)2, Pb(NO3)2, Cu(NO3)2, Co(NO3),, Ca(NOs3)2, Fe(NO3)s, AgNOs, Zn(NO3)2)
arasindaki komplekslesme caligmalari UV-VISIBLE spektroskopisinin Job’s Plot
Metodu’ na uyarlanmast ile 25°C’de %50 1,4-dioksan/su ikili sitemi ile komplekslesmeye
katilmayan serbest ligand konsantrasyonlar1 belirlenerek komplekslesme sabitleri ve
parametreleri hesaplandi. HA1, HA2, HAS bilesigi icin K*, HA3 Na*, HA4 Zn%**, HA6
Mg?*, HA7 Pb?*, HA8 Cu?* metal iyonlariyla en yiiksek komplekslesme yapmustir.

ANAHTAR KELIMELER: Mikrodalga destekli sentez, komplekslesme, tiyatriazol tag
eter, benzo-tiyo-aza tag eter, UV-VISIBLE, Job’s Plot yontemi, kompleks olusum sabiti
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ABSTRACT

INVESTIGATION OF SYNTHESIS AND COMPLEXIZATION PROPERTIES
OF SOME NEW AZA-TIYA CROWN ETERS
MSC THESIS
HUSAMETTIN ALBAYRAK
BALIKESIR UNIVERSITY INSTITUTE OF SCIENCE

CHEMISTRY

(SUPERVISOR: PROF. DR. BAKI CICEK

BALIKESIR, JULY - 2020

This Master's thesis is focused of Physical Organic Chemistry and consists of two parts.
Crown ethers containing thiatriazole and benzothiaazole were synthesized by microwave
assisted synthesis method and characterized. In the second stage of the study,
complexization studies and complexation constants of molecules that are synthesized and
characterized with metal ions are determined by applying Job's Plot method to UV-
VISIBLE spectroscopy.

Thiatriazole containing crown ethers were synthesized using Sn2 mechanism from 3-
amino-5-mercapto-1,2,4-triazole and diethylene glycol dichloride, triethylene glycol
dichloride, tetraethylene glycol dichloride, 1,2-dibromoethane compounds in the presence
of a cesium carbonate base in the nitrogen atmosphere and cesium carbonate as a catalyzer
as a result of the ring closure reaction. Benzo-thia-aza crown ethers were synthesized using
Sn2 mechanism from 2-aminothiophenol exit compound and diethylene glycol dichloride,
triethylene glycol dichloride, tetraethylene glycol dichloride, 1,2-dichloroethane
compounds in the presence of cesium carbonate base in a nitrogen atmosphere in the
presence of cesium carbonate base in a nitrogen atmosphere. After the synthesis of original
crown ethers, their structural characterization was clarified using FT-IR, *H-NMR, *C-
NMR and MS / MS methods.

Complexation studies of synthesized and characterized aromatic thia-triazole and benzo
aza-thia crown ethers (HAL, HA2, HA3, HA4, HA5, HA6, HA7, HA8) and metal salts
(NaNO3, KNO3z, Mg (NOzs)2, Pb(NO3)2, Cu(NO3z)2, Co(NO3)2, Ca(NOs)2, Fe(NO3)s,
AgNO3, Zn(NOs)2) were performed by adapting UV-VISIBLE spectroscopy to Job's Plot
Method. Free ligand concentrations that do not participate in complexation in 50% 1,4-
dioxane / water binary system at 25 °C were determined and complexation constants and
parameters were calculated. For HA1, HA2, HA5 compounds K" ion, for HA3 compound
Na* ion, for HA4 compound Zn?* ion, for HA6 compound Mg?* ion, for HA7 compound
Pb?* ion, for HA8 compound Cu?* ion showed the highest complexation.

KEYWORDS: Microwave assisted synthesis, complexation, theatriazole crown ether,
benzo-thio-aza crown ether, UV-VISIBLE, Job’s Plot method, complex formation
constant
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1. GiRiS

1.1 Crown Eterler

Makrosiklik Kimya ¢esitli makrosiklik molekiiller ile cesitli metal iyonlar1 arasindaki
etkilesimler ile ilgilenen bir bilim dalidir [1]. Makrosiklik kimyada yapilan ilk caligmalardan
bazilari, biiyiik halka molekiilleri sentezlemekle ilgilenen Liittringhaus'tiir [2]. Onun fikri
alisilmadik Ozelliklere sahip yapilar hazirlamakti. Bir niikleofil olarak resorsinol (1,3-
dihidroksibenzen) kullanarak, ¢esitli ikame edilmis diol tiirevleri ile reaksiyonlar
gerceklestirdi, bu da genel yapmin gesitli makrosiklik polieterlerinin izolasyonu ile
sonugland1 ve bu bilesikler katyon baglama yetenekleri sergilemek icin yeterli donor

grubuna sahip degildi.

Sekil 1.1: Liittringhaus tarafindan sentezlenen( 2,4,15,17-dibenzo-1,6,14,18-
tetraoksasiklohekzakosan)

Daha sonra 1967'de Pedersen, bifenoliin hazirlanmasinda bir yan iiriin olarak dibenzo-18
tag-6'y1 sentezledi [3]. Tek korumali katekol, korumanin kaldirilmasindan sonra fenolik
tiirevi vermek {izere n-butanol i¢inde sodyum hidroksit kullanilarak 2,2' diklorodietil eter ile
reaksiyona sokuldu. Ilk reaksiyon karisiminda az miktarda korumasiz katekol de mevcuttu
ve bu korumasiz bilesik Dibenzo-18-tag-6 eterinin senteziyle sonug¢lanmistir. Pedersen bu
tip bilesigin kompleks yapma yetenegini ilk taniyan kisiydi. Dibenzo-18-ta¢-6nin sodyum
hidroksit mevcudiyetinde metanol i¢inde ¢oziiniirliigiiniin arttigin1 buldu. Bu gerceklesen
reaksiyon tag eter ve sodyum iyonu arasindaki komplekslesmeye baglandi. Pedersen ayrica
elektronca zengin bilesiklere birkac baska tiiriin koordine edilebildigini ve oksijen yerine
siilfiir ve azotun ikame edilebilecegini gosterdi. Cram ve ¢alisma arkadaslari, bu kesifleri
daha da detaylandirdi ve ta¢ eter (konak) ile metal iyonu (konuk) arasindaki iliskiyi

tanimlamak i¢in konak-konuk kompleksi terimini tanitt1 [4].



1987'de Charles Pedersen, Donald Cram ve Jean-Marie Lehn, tag eterler ve kriptandlarla

(tag eterlerin bimakrosiklik azot tiirevleri) yaptiklari caligmalar nedeniyle kimyada Nobel

Odiilii'ne layik goriildii.
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Sekil 1.2: Pedersen tarafindan sentezlenen dibenzo-18-crown-6 bilesigi.

1.2 Aza Crown Eterler ve Bazi1 Sentez Metodlari

Azot igeren makrosiklikler 100 yildan uzun bir siiredir bilinmektedir. Ornegin klorofilin
yesil pigmenti ve hemoglobinin hemi gibi biyolojik olarak ©nemli bir dizi bilesik
bulunmaktadir. Bu gibi bilesikler tetrapirol porfirin makrosiklikleri olarak tanindilar. Daha
sonra pirol ve formaldehit arasinda bir dizi kondenzasyon reaksiyonu ile ilk aza tag

eterlerden birisi sentezlenmis oldu.

H \—N HN —-_'/

Sekil 1.3: Sentezlenen ilk aza-crown eter.



Aza crown eter kimyasindaki bu erken dénemde, Baeyer [5], pirol ile aseton arasindaki
reaksiyona benzer bir sekilde , asit katalizli bir kondenzasyon yoluyla porfirinlere benzeyen

bir bilesik olan tetraazaquatereni sentezledi.

Azot iceren makrosiklik bilesiklere ikinci bir ilgi dalgas1 1930°1arda ortaya ¢ikti. Azot igeren
makrosikliklerin pigmentler ve boyama ajanlarindaki 6nemleri fark edildiginde ciddi bir ilgi
gordii ve bu kesiflerden sonra azot igeren makrosikliklerin sentezi i¢in bir¢ok yaklagim

olmustur.

1.2.1 Aza-crown eter sentezinde Templet etkisi

Makrosiklik bilesiklerin sentezinde metal iyonu bulunmasi, halkalagsma reaksiyonlarinin
verimini arttirdig1 bilinmektedir. Bir alkali ve toprak alkali metali segildiginde iki molekiiliin
aktif uglarinin birbirine yénelmesi sonucu polimerlesme ve oligomerlesmeyi engelleyerek

halkanin kapatilmasiyla sonuglanir.

Ornegin Jackels ve arkadaslari 1,3-diaminopropan monohidrokloriir ve biasetil
reaksiyonunun kobalt asetat tetrahidrat varliginda miimkiin oldugunu bildirmislerdir [6].

Metal iyonlar1 kullanimi reaksiyonda meydana gelen makrosiklik verimin artmasina sebep

olmustur.
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Sekil 1.4: Jackels ve ark. template etki ispati.

Greeene, tersiyer biitoksit tuzlarmin varliginda bir diol ve tosilattan 18-crown-6’nin
olusturulmasinda potasyum katyonu kullanildiginda verim artis1 gézlemledi [7]. Bu templet

etkisi alkali ve toprak alkali metaller kullanimi ile diger polyeter crown bilesiklerinin



sentezlerinde de etkilidir. Templet etkileri azot donor atomu igeren aza tag eterlerde az da
olsa gozlenmektedir. Az gozlenmesinin sebebi yumusak N-donor atomlari alkali metal
iyonlar1 ile zayif kompleks olustururlar [8]. Richman ve Atkins orta ve genis polyaza tag
eterlerin olusturulmasinda siilfolanmis dioller ile bir pertosillenmis oligoaminin disodyum
tuzunun halkalagsma reaksiyonu igin asir1 seyreltik tekniklerin gerekli olmadigim
bildirmislerdir [9]. Bu reaksiyonda bir dihalojen kullanildig1 zaman, orta seviyede liriinler
meydana geldigi gézlemlenmistir [10]. Baz olarak ise Cs2CO3 kullanildig1 zaman tiriinlerin
arttig1 gézlenmistir. Ancak daha sonra bu etkinin her biiytikliikteki halkalarin olusumunda
gozlenmesinden sonra, Kellogg bunun templet etki degil sezyum etkisi oldugunu

aciklamigtir [11-12].

Template reaksiyonlarinin bazi avantaj ve dezavantaj durumlar1 mevcuttur.

1) Makrohalkal1 ligandlarin metal komplekslerinin direkt olarak
reaksiyon ortaminda elde edilmesidir. Template etki olmadan gergeklesemeyen pek c¢ok

reaksiyon bu sekilde gergeklesebilmektedir.

2) Seyreltik calisma zorunlulugunu ortadan kaldirir ve verimler genellikle ¢ok yiiksektir.

3) Elde edilecek makrohalkanin iizerinde sterik ve konformasyonel agidan istenilen

kontroller yapilabilir.

4) Biitiin metal iyonlarinin templat etkisi gostermesi beklenemez. Bu sebeple,
hedeflenen bir reaksiyon i¢in uygun bir metal iyonunun bulunmasi bazen miimkiin

olmayabilir.

5) Bazi durumlarda metal-tag eter ile kuvvetli kompleks olusturdugu i¢in saf ligand elde

edilemez.

6)Templat reaksiyonunun dezavantaji olarak reaksiyon sonucu sentezlenen {iriin, istenilen

halka biiytikliigiiniin disina ¢ikabilir veya oligomerlesmeler(polimerlesme) ortaya ¢ikabilir.
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Sekil 1.5: Aza-tag eterlerde template etki.

1.2.2 Benzo-aza crown eterlerin sentez metotlari:

Halkasinda Azot atomu bulunduran tag eterler 1973’de Lockhard ve arkadaslar tarafindan
sentezlenmistir. Ayni yil Pedersen ve Bromels tarafindanda sentezleri yapilmistir. Lockhard
2-hidroksi-aniline dihalojenlerin bir dizisi ile reaksiyona sokarak N-(2-hidroksifenil) aza-
taclar1 ve benzoaza-taclarin her ikisinide elde etmislerdir. Pedersen ve Bromels benzer ¢ikis
bilesiklerini kullanarak t-biitilalkol i¢inde benzoaza-15-tag-5 ve benzo aza 18-ta¢-6 yi
sentezlemislerdir. Lochard ve arkadaslari 1,2 diamino benzenden ¢ikarak mono ve di-

azacrownlari elde etmiglerdir [13].

Hogberg ve Cram 1,2-diamino benzen ya da 2-hidroksi anilinin metan siilfonamid
tirevlerinden benzomono-aza ve benzodi-aza tag eterlerin bir serisini sentezlediler. Mono-

aza iirlinlii (A=0) %32 verimle elde edilirken di-aza ta¢ sadece %5 olusmaktadir.
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1.2.3 Sulfonamid Metodu:

Richman-Atkins reaksiyonu reaksiyonda bir metal kullanmaz. Bunun yerine siklizasyonu
tesvik etmek i¢in reaktantlarin konformasyonel kisitlamalarini inceler. 1974 yilinda
Richman ve Atkins polyaza crown eterleri sentezlemek igin siilfonamid reaksiyonunun
gerekliligini  bildirdiler.  Asiditenin  artmast  primer aminlerin  siilfonamidlere
doniistiiriilmesini kolaylastirip Sn2 reaksiyonu vermesini kolaylastirir. ilk reaksiyonda
polysulfonamidin  disodyum tuzu politosillenmis siklen elde edebilmek i¢in
dimetilformamid igerisinde ditosilat veya dimesilat ile reaksiyona sokuldu. Siilfiirik asit ile
detosilasyon poliamin makrosiklini % 80 verimle elde edildi. Kullanilan tosilat veya mesilat

ester kullanim1 ayrilan grubun daha iyi sonug verdigini gosterdi [14].
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Sekil 1.6: Aza crown sentezinde tosillenme.

Azotun tosilasyonu sadece asitligi arttirmakla kalmaz, ayn1 zamanda azotu daha fazla
reaksiyondan korur. Ornegin, 2-aminofenol ve tetraetilen glikol dikloriir arasindaki

reaksiyon iki monoaza bilesigi verebilir. Lockhart ve ¢alisma arkadaslar1 12 tiyeli bir halka



ve 15 tiyeli bir halka olusturdu [15]. Bu durumda yazarlar, ¢oziiciiyii degistirerek istenen tag
eterini elde edebileceklerini bulmuglardir. Ancak bu her durumda gegerli olmadigini

bildirmislerdir.

A o

Sekil 1.7: Karisik niikleofillerin kullanilma durumunda olusan tirtinler(o-hidroksi anilin ile
trietilenglikol dikloriiriin halkalagma reaksiyonlart).

Tosil grubunun ¢ikarilmasi i¢in {i¢ ana yontem vardir: Bunlar; konsantre stilfiirik asit ile asit
hidrolizi, hidrobromik ve asetik asit karisimi kullanilarak indirgeyici yarilma ve lityum
aliminyum hidrit kullanilarak indirgemedir. Koruma grubunun ¢ikarilmasi i¢in yontem
secimi, belirli kosullar i¢in ¢ikis bilesigi ve siibstiitientlerin 6zelligine gore belirlenir. Daha
yakin zamanlarda, Fukuyama ve ark, bir p- veya o-nitrobenzensiilfonil grubunun
cikarilmasinin, dimetilformamid iginde tiyofenol ve potasyum karbonat kullanilarak
kolaylikla gerceklestirilebildigini gostermistir [16]. Bununla birlikte, nitro grubunda para
pozisyonundayken bir miktar tiyolat ilavesinin, feniltiyo eter olusturdugu bulunmustur. Orto

konumundaysa bu etkiler gézlenmemistir.
1.2.4 Amit Olusumu ile Azacrown Eter Sentezi

Amit fonksiyonel grubuna sahip makrosiklik bilesikler, c¢esitli aza-crown eterlerin

sentezinde yaygin olarak kullanilan ara maddelerdir. Halka kapatma reaksiyonu, bir diester
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Sekil 1.8: Amit olusumu ile aza-crown eter sentezi



veya diasit kloriire azot ilavesi veya ‘’Michael Katilma Reaksiyonu’’ o, doymamis estere
katilmasi ile gergeklestirilebilir. Bu siklizasyon prosesi genellikle Tabushi Yontemi olarak
adlandirilir ve birgok durumda yiiksek seyreltme gerektirmez. Bunun bir 6rnegi, bisamidi
veren 1,3-bis (2 'aminoetilpropan) ile dietil malonat arasindaki reaksiyondur [17]. Amid
gruplarinin  boran/tetrahidrofuran ile elde edilen siklam Lityum aliiminyum hidrit

kullanilarak indirgenmesi de amidleri azaltmak i¢in kullanilmistir [16].

1.2.5 Crab-Like Siklizasyonu ile Aza-Crown Eter Sentezi

Bis-a-kloramid ile bir diamin arasindaki reaksiyon, siklik bisamidleri olusturmak igin
kullanilan bagka bir yontemdir[18]. Daha sonra boran/tetrahidrofuran kullanilarak amidin
indirgenmesi ile subsitiie aza-crown eterler elde edilebilir. Bu yontemin avantaji reaksiyon

stiresi kisa ve verimin yiiksek olmasidir.

Bis-a-chloramide primer-sekonder diaminlerden ve oligooxadiaminlerden sentezlenebilir
ancak poliaminler sekonder ve tersiyer amin gruplarindan sentezlenemezler [15]. Bu

metodun bir dezavantaji kloroasetamid gruplari giiclii asit ve baz varliginda ayrilabilir.
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Sekil 1.9: Crab-Like siklizasyonu ile aza-crown eter sentezi.

1.2.6 U¢ Basamakta Halkalasma

Lehn ve arkadaslar tarafindan Sletter metoduyla diaza igeren tag eter bilesikleri hazirlandi
[15]. Bu metotta diasitkloriir ve diamin ayni anda ilave edilmesi gerekmektedir. Asiri
seyreltik ortamda ¢alismak gerekir. Elde edilen iiriin dilaktamdir, indirgeme basamagindan

sonra diaza bilesigi elde edilmistir.
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Sekil 1.10: Diaza igeren tag eter bilesiklerinin eldesi.

1.2.7 Tetra-Aza Crown Eter Sentezi
Pelissard ve Lous N,N’,N*’,N’"’-tetra metil tetraaza-15-ta¢-5 diglikol dikloriirle, tetrametil
tetra amin reaksiyonuyla sentezledikleri laktami, lityum aliiminyum hidriirle indirgeyerek

sentezlemeyi bagarmislardir [19].

0
R R \
—\|/ |\ R R R R
RHN | | NHR }\/ X |\{ \N/ \ //\
5 LiALH4 [ o
ot THE

1.2.8 1,4,10,13-Tetraaza-7,7°,16,16° tetraoksasiklooktadekan’in sentezi

Klasik aza-tag eter sentezlerine ilave olarak mol oranlari kontrolilyle High Dilution yontemi
kullanilarak Sn2 mekanizmasi lizerinden aza tag eterler sentezlenmistir. Bunlarin ilk 6rnegi,
dietilenglikoldikloriir ile etilen diamin 4:2 mol oraninda Na.COs bazliginda CH3CN
icerisinden azot atmosferi altinda 15 giin reflux sicakliginda reaksiyon devam etmistir.
Kloroform ile ekstrakte edilmistir. Evaporasyon sonrasi elde edilen ham iiriin n-hekzanda
kristallendirilmistir. Erime noktas1 68-69 °C olan saf Kirli beyaz renkli 1,4,10,13-Tetraaza-
7,7°,16,16tetraoksasiklooktadekan %98 verimle elde edilmistir [20].
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1.2.9 2,11 Bis-disubstitue-1,4,10,13-tetraaza-7,7°,16,16’-tetraoksasiklodekan’in
Sentezi

0,1mol benzene-1,2-diamine, 0,05 mol 1-(2-chloroethoxy)-2-chloroethane ve 0,23 mol
Na>COz 250 mL’lik bir balonda bulunan 200 mL CH3CN igerisine ilave edilerek azot
atmosferi altinda 15 giin refliix sicakliginda 1sitilmistir. Daha sonra CH3CN’de ¢oziinmeyen
tuzlar siiziilmiistiir. Siiziintli evapore edildikten sonra ele gecen kati kisim kloroformla
muamele edilmistir. Kloroformda ¢oziinmeyen kisimlar siiziilmiis ve ele gegen siiziintii
evapore edilmistir. Evaporasyon sonrast elde edilen ham iiriin n-hekzan’da
kristallendirilmigtir. Erime noktasi 64-65 °C olan 9 gram parlak siyah kat1 kristaller %77
verimle elde edilmistir [20].
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1.2.10 2,11-Disubstituebenzo-1,4,10,13-tetraaza-7,16-dioksasiklooktadekan’in Sentezi
0,05 mol benzene-1,2-diamine, 0,05 mol 1-(2-chloroethoxy)-2-chloroethane ve 0,12 mol
Na>CO3 250 mL’lik balonda bulunan 200 mL CH3CN igerisine ilave edilerek azot atmosferi
altinda 15 giin refliix sicakliginda 1sitilmistir. Daha sonra CH3CN’de ¢oziinmeyen tuzlar
stizilmiistiir. Stiziintli evapore edildikten sonra ele gegen kat1 kisim kloroformla muamele
edilmistir. Kloroformda ¢6ziinmeyen kisimlar siiziilmiis ve ele gegen siiziintii evapore
edilmistir. Evaporasyon sonrasi elde edilen ham {iiriin n-hekzan’da kristallendirilmistir.
Erime noktas: 51-52 °C olan ve 6,3 gram saf nar rengi parlak kati kristaller %77 verimle
elde edilmistir [20].

11
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1.3 Tiyo Crown Eterler ve Baz1 Sentez Metotlari

Tiyo crown eterler; makrosiklik halka tizerinde kiikiirt dénor atomlar1 bulunduran yapilardir.
Siklik stilfiir bilesikleri iizerine yapilan erken arastirmalarin ¢ogu, halka olusumu ve halka
gerilme teorilerini anlamakla ilgilidir. Ray ve arkadaslar1 1920'de etanditiyolden bir tritiya
makrosiklik bilesiginin sentezini bildiren ilk ¢alisma grubudur. Sonraki yillarda yapilan
arastirmalar, izole edilmis bilesigin 1,4,7-tritiyacyclononane (9-S-3) degil, 6-S-2 oldugunu
kanitlad1 [21].

/\ S
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Sekil 1.11: 9-S-3 ve 6-S-2.
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Meadow ve Reid 1934°te iki, dort ve alt1 kiikiirt atomu igeren birkac siklik stlfiir bilesigi
sentezledi [22]. Cesitli ditiyoller ve dibromidler arasindaki reaksiyon, polimerlerin ve az
miktarda siklik bilesiklerin olusumuna yol actigimi gozlemlemislerdir. Olusan
makrosikllerden biri, tetra bilesenli bir siklizasyon yoluyla bir hekzatiya bilesigidir. (18-S-
6) 2,2’-Tiyadietantiyol bilesigine saf etanol ¢oziiciisii i¢erisinde esit equilentte etilen bromiir
eklenip oda kosullarinda reaksiyona sokuldugunda %1,7 gibi diisiik bir verimle de olsa 18S-

6 bilesigi sentezlenmistir.

S
Br/_\ Br T HS/ \s/ \SH - [‘s sj
ki

Sekil 1.12: 18-S-6 ‘nin sentezi.

Otuz bes yil sonra, Black ve McLean reaksiyonu asir1 seyreltik kosullarda gergeklestirerek
verimi% 31'e ¢ikarmay1 basardilar. Ayni zamanda, ayni reaksiyon kosullarim1 kullanarak
oksijen ve / veya azot gruplarini igeren siklik siilfiir bilesiklerini sentezlemeyi basardilar.
Ayni1 y1l Rosen ve Busch105, bir dizi siklik tetrathia bilesigini sirastyla % 7.5, % 4 ve % 16
oraninda sentezledi. Ayni1 zamanda, ayn1 reaksiyon kosullarini kullanarak oksijen veya azot

gruplarini i¢eren siklik siilfiir bilesiklerini sentezlemeyi basarmislardir.

1.3.1 Sodyum-N Biitanol Metodu

Crown eterlerlere olan ilgi arttikca, kiikiirt atomlar1 igeren makrosiklik bilesiklere olan ilgi
de artmistir. Pedersen tarafindan yapilan calismalarin ardindan, Bradshaw ve arkadaslari
hem oksijen hem de siilfiir atomlar1 i¢eren tag eterlerin senteziyle ilgileniyorlardi. Bradshaw
ve meslektaslari, bazik etanol igindeki bir etilen glikol dikloriir ile bir ditiol veya sodyum
stilfur arasindaki reaksiyonun, arzu edilen oksa-tiyo ta¢ eterleri verdigini buldular. Ayni
zamanda Ochrymowycz ve meslektaslari, cok sayida politiya tag eter bilesiginin sentezini
aragtirtyordu [23]. Ancak bu g¢alismalar kendilerinden daha once bildirilen ¢aligmalardan
basar1 oran diisiik oldugu kanitlandi. Black ve McLean tarafindan yapilan prosediirden sonra

sadece % 8 verimle istenen iriinii elde edebildiler, ancak iki bilesenli bir yaklasim
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benimseyerek verimi % 33'e kadar gelistirebildiler [24]. Bir B-klorotiyoeter ile n-butanol

icerisinde sodyum kullanarak, oda sicakliginda 48 saat reflux ederek gergeklestirmislerdir.

Bu kosullar1 kullanarak, Ochrymowycz ve ¢alisma arkadaslari bir takim tiya tag bilesiklerini
sentezledi ve halka baglanma ve verici atom sayisinin bir fonksiyonu olarak metal baglama
ozelliklerini arastirmuslardir [23]. Iliskiyi daha iyi anlamak igin Ochrymowycz ve arkadaslar:
daha kiiciik dokuz iiyeli halkanin sentezi ile ilgilenmeye basladilar [21]. Oksa, aza veya
karisik oksa-aza-tiya dokuz iiyeli ligandlar, iyi verimlerle sentezlenmis olsa da, tiya
analogunun sentezi zor olmustur. Uriin sadece% 0.04 verimle elde edildi. Reaksiyon
baslangigta n-butanol i¢inde gergeklestirilmis, ancak istenen iiriin gozlenmemistir. Dokuz
tiyeli halka sadece etanol kullanildiginda olugsmustur. Bu durum siklizasyon igleminde belirli

bir asamada etanoliin ¢6ziicii etkisi ile agiklanmustir.

1.3.2 Tiyo Crown Eter Bilesiklerinin Sentezinde Sezyum Etkisi
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Sekil 1.13: Sodyum n-butanol metodu ile 18-S-6 sentezi.

Siilfiir makrosiklikleri hakkindaki ilk aragtirmalarin ¢ogu, iyi bir genel prosediiriin olmamasi
nedeniyle diisiik verimlerde gergeklesmistir. 1980 yilinda, Kellogg ve ¢alisma arkadaslari
dimetilformamid i¢inde sezyum karbonat kullanarak tiya ta¢ bilesiklerin sentezinde devrim
yapmistir [25]. Genel olarak prosediir, ditiyol ve dibromid igerisine belli bir siire periyodu
boyunca dimetilformamid iginde bir sezyum karbonat siispansiyonuna 50-60 ° C’de
eklenmesidir. Bu prosediirii kullanarak,% 65 ve daha yiiksek verimlerde siilfiir ve oksijen
igeren bir dizi makrosiklik olusturabilmislerdir. Daha sonra bu yontemi, bir ditiyol ve bir p-

klorotiyoeter ile reaksiyona sokularak politiya bilesiklerinin sentezine uygulamislardir.
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Sekil 1.14: Sezyum karbonat etkisi ile tiyo tag eter sentezi.

Sezyum karbonatin yerine rubidyum, potasyum, sodyum ve lityum karbonatlarla yapilan
sentezlerin verimi diistli veya hig¢ iirlin vermemistir [25]. Sezyum iyonunun bu avantajli

fonksiyonu makrosiklik bilesikler kimyasinda ’sezyum etkisi’’ olarak bilinmektedir.

Kellogg ve arkadaslar1 baslangigta karboksilat anyonu ve sezyum katyonu tarafindan
olusturulan siki iyon giftlerinin molekiil i¢i siklizasyonu destekledigini ileri siirmiislerdir
[26]. Sezyum iyonunun, ayrilma grubuna elektrofilik destek saglarken karboksilat'a
baglanarak gegis durumunda yardimci olduguna inaniliyordu. Esasen siklizasyon sezyum
Ilyonunun 'yiizeyinde' meydana geliyordu. Bu teori, tiyoller, fenoller, siilfonamidler ve
Cs2COs ile 1,3-dikarbonil bilesiklerini igeren diger reaksiyonlarin temeliydi. Kellogg [11]
ve Galli [27] ve ¢aligsma arkadaslari tarafindan yapilan daha sonraki arastirmalar bunun boyle
olmadigimi gostermistir. Sezyum kullanildiginda [28] yapilan NMR ¢alismalar1 [11] ve
kinetik ¢aligmalar [27] kullanilarak her iki grup, sezyum tuzlarinin DMSO ve DMF gibi
dipolar aprotik ¢oziiciiler i¢inde serbest iyonlar veya ¢oziicii ile ayrilmis iyon giftleri olarak

var oldugunu belirlemistir.

1.3.3 Asir1 Seyreltik Calisma

Tac eter sentezinde polimerik iiriin meydana gelmesi istenmeyen bir durumdur.
Polimerlesmeye gitmemek icin sik bagvurulan bir yontemde asir1 seyreltik ¢alismadir. Bu
yontemde reaktifler damla damla ve sabit bir hizda eklenirler. Fazla ¢oziicii tiikketilmesi ve
destillenmesi bir problem olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Bu durumda giincel metot arayisi
sart olmustur. Polimer bir maddenin {izerinde birbirinden yeteri kadar uzak mesafedeki iki
fonksiyonel grubun meydana getirilmesiyle yerel bir seyreltme olustugu i¢in

polimerlesmeye gitmeden reaksiyonun yiiriitiilmesi olmustur.
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1.3.4 1,3-Dibenzo-tetratiyo-tetrakarbonil-30-Crown-8’in Sentezi

10 mmol m-ftaloildikloriir (A), 10 mmol trietilenglikolditiyol (B) ve 20 mmol piridin
kloroform bulunan ortamda 250 ml’ lik reaksiyon balonuna koyularak, azot atmosferi altinda
24 saat boyunca refluks edilmistir. Daha sonra karisim evapore edilmis ve balonda kalan
tiriin  kolon kromotografisi ile n-hegzan-kloroform (1:10); (v/v) ¢oziicii sisteminde

saflagtirilmis, 2.15 gr beyaz kati madde %68 verimle elde edilmistir [29].

1.3.5 1,3-Dibenzo-tetratiyo-tetrakarbonil-24-Crown-6’nin Sentezi

10 mmol m-ftaloildikloriir (A), 10 mmol dietilenglikolditiyol (B) ve 20 mmol piridin
Kloroform bulunan ortamda 250 ml’ lik reaksiyon balonuna koyularak, azot atmosferi altinda
24 saat refluks edilmistir. Daha sonra karigim evapore edilmis ve balonda kalan {iriin kolon
kromotografisi ile n-hegzan-kloroform (1:10); (v/v) ¢oziicii sisteminde saflastirilmig ve 1.15

gr kat1 madde %46 verim ile elde edilmistir [29].

~ \ > 4
) S E w0 . <\_> §'>

I CHC|3 \ S 0 S\__\
A 8 B (N, atm.) D A
0 0

1.3.6 1,10-dithio-4,7,13,16-tetraoxosiklooktadekan’in Ditosilatlardan Sentezi

6.36 mmol trietilenglikolditosilat ve 6.99 mmol trietilenglikolditiyol 500 ml lik balonda 31.8
mmol Cs2C0O3’in 500 ml asetonitril igerisinde iyice ¢dziinmiis ¢6zeltisine ilave edilerek
inert azot gazi1 atmosferi altinda 72 saat boyunca 850 C de 1sitilmistir. Ardindan reaksiyon
oda sicakligina kadar sogumaya birakilmistir. Cozelti siiziiliip, siiziintii evapore edilmistir.

100 ml saf su ilave edilip, 2 defa (10:1) benzen-kloroform ile ekstrakte edilmistir. Organik
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faz tekrar evapore edilmistir. Benzen-etilasetat ile kolonda saflastirilmistir. Kolondan

sarimsi kati {irlin meydana gelmistir [30].
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1.3.7 7,13-dithio-1,4,10-trioxosiklopentadekan’in Ditosilatlardan Sentezi

4.24 mmol dietilenglikolditosilat ve 6.99 mmol trietilenglikolditiyol 500 ml lik balonda 21.2
mmol Cs2CO3’m 500 ml asetonitril igerisinde iyice ¢oziinmiis ¢ozeltisine ilave edilerek
inert azot gaz1 atmosferi altinda 72 saat boyunca 850 °C de 1sitilmistir. Daha sonra reaksiyon
oda sicakligina kadar sogumaya birakilmigtir. Cozelti siiziiliip, siizlintii evapore edilmistir.
100 ml saf su ilave edilip 2 kez (10:1) benzen-kloroform ile ekstrakte edilmistir. Organik faz
tekrar evapore edilmistir. Benzen-etilasetat ile kolonda saflastirilmistir. Kolondan sar1 renkli

tirtin kristali %48 verim ile meydana gelmistir [30].
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2. ORGANIK SENTEZDE MIiKRODALGA YONTEMI
UYGULAMALARI

Mikrodalga 1sitma yontemi, ilk olarak asitlerin ¢oziinmesi igin standart bir yontem haline
gelmistir ve diinya c¢apinda binlerce laboratuvarda kullanilmaktadir. 1975 gibi erken bir
tarihte, mikrodalga firmnlarla 1sitilan asit numunelerin agik bir beherde asit ¢oziinmesine gore
daha yiiksek verim sagladigi gozlemlenmistir [31]. Daha sonra, bu teknoloji kapali
kaplardaki kimyasal reaksiyonlarin mikrodalga 1sinmasina doniistii. Bu biiyiiyen arastirma
alanindaki calismalar daha sonra kimyasal reaksiyonlar elde etmek i¢in mikrodalga
sistemlerinin kullanimina odaklanmaktadir. Yapilan 6n ¢alismalarda, mikrodalga destekli
reaksiyonlarin, geleneksel 1sitma yontemleri kullanirken gozlemlenen reaksiyon
stirelerinden ciddi oranlarda disiisler gozlemlendi [32]. Bu o&zellikleri sebebiyle hem

akademi hem sanayide mikrodalga ile yapilan ¢alismalar ilgi odagi oldu.

Geleneksel 1sitma yontemlerinde, kimyasal bir reaksiyona 1s1 kaynagi olarak yag banyosu
veya kum havuzu kullanilir. Mikrodalga sentez yonteminde ise, mikrodalga 1s1ma bir 1sitma
kaynag1 olarak yaygin olarak kullanilir. Mikrodalga destekli sentezde go6zlenen temel
mekanizmalar dipolar polarizasyon ve iletimdir. Mikrodalga destekli sentez, gelismis
reaksiyon oranlari, daha yiiksek verim, daha fazla se¢icilik ve ¢ok sayida organik molekiiliin
sentezi i¢in ekonomik avantaj ile temiz sentez saglar, bir¢gok kimyacinin geleneksel 1sitma

yonteminden mikrodalga destekli hale ge¢gmesi i¢in momentum saglamistir.

Yesil Kimya terimi, insan sagligi i¢in tehlikeli maddelerin kullanimini veya tiretimini azaltan
veya ortadan kaldiran kimyasal tiriinlerin ve islemlerin tasarimini tanimlamak i¢in kullanilan
diinya ¢apinda bir terim haline gelmektedir. Yesil Kimya terimi ABD Cevre Koruma Dairesi
tarafindan olusturulmus ve su sekilde tanimlanmistir: kimyasal iirlinlerin tasariminda,
tiretiminde ve uygulanmasinda tehlikeli maddelerin kullanimini veya iiretimini azaltan veya
ortadan kaldiran bir dizi ilkenin kullanilmasidir. Bu amaca yesil kimyanin 12 prensibi

kullanilarak ulasilabilir.

2.1 Yesil Kimya’nmin 12 prensibi:

2.1.1 1. Prensip

Atiklar1 6nlemek, olusturulduktan sonra atiklarin aritilmasi veya temizlenmesinden daha
lyidir.
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2.1.2 2.Prensip
Cikis bilesiklerinin hepsini nihai {iriine dahil edilmesini en {ist diizeye ¢ikarmak i¢in sentetik

yontemler tasarlanmalidir.

2.1.3 3.Prensip
Sentetik yontemler daha az toksik ve tehlikeli madde kullanilacak ve iiretilecek sekilde

tasarlanmalidir.

2.1.4 4.Prensip
Kimyasal iiriinler, toksisitelerini en aza indirirken istenen islevlerini etkileyecek sekilde

tasarlanmalidir.

2.1.5 5.Prensip
Solventlerin ve yardimer kimyasal maddelerin kullanimi miimkiin oldugunca gereksiz hale

getirilmeli ve kullanildiginda zararsiz hale getirilmelidir.

2.1.6 6.Prensip
Kimyasal proseslerin enerji gereksinimleri en aza indirilmeli ve miimkiinse ortam

sicakliginda ve basingta sentetik yontemler uygulanmalidir.

2.1.7 7.Prensip

Hammadde, miimkiin oldugunda tiikenmek yerine yenilenebilir olmalidir.

2.1.8 8.Prensip

Gereksiz tiirevleme en aza indirilmeli veya 6nlenmelidir.

2.1.9 9. Prensip
Katalitik reaktifler stokiyometrik reaktiflerden tistiindiir.

2.2 10.Prensip
Kimyasal iiriinler, islevlerinin sonunda, ¢evrede kalict olmayan zararsiz bozunma tirtinlerine

doniisecek sekilde tasarlanmalidir.
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2.3 11.Prensip
Tehlikeli maddelerin olugmasindan Once gergek zamanl, silire¢ i¢i izleme ve kontrol

saglamak i¢in analitik metodolojilerin daha da gelistirilmesi gerekmektedir.

Mikrodalga sentez metodu yesil kimyaya en énemli yaklasim olarak kabul edilir, Mevcut
teknolojide en ¢evre dostu sentez metotlarinin basini ¢ekmektedir. Reaksiyonlardan sonra
tiriinden uzaklastirilan atik ¢oziiciilerin bertarafi problemi mikrodalga 1simasi altinda bir
¢Oziicii olmadan reaksiyonlar gergeklestirilerek giderilmistir. Mikrodalga 1sinlamasi, 1sitma
veya sisteme enerji vermek i¢in geleneksel yontemlere bir alternatif sunar. Elektromanyetik
enerjiyi 1stya doniistiirmek igin sivi veya kati iyonlar halinde bulunan mobil elektrik
yiiklerinin yetenegini kullanir. Mikrodalga ;elektromanyetik dalgalardir. Elektromanyetik
spektrumda, mikrodalga radyasyon bolgesi kizilotesi radyasyon ve radyo dalgalari arasinda
bulunur. Mikrodalgalar 0,3 ila 300 GHz arasindaki frekanslara karsilik gelen 1 mm ila 1 m
dalga boyuna sahiptir. Telekomiinikasyon ve mikrodalga radar ekipmanlar1 bu bolgedeki

bant frekanslarinin ¢cogunu kaplar.

2.4 Mikrodalga Dielektrik Isitma:

Mikrodalga dielektrik 1sitma; Bazi sivilarin ve katilarin, kimyasal reaksiyonlar: tetiklemek
i¢in elektromanyetik radyasyonu 1stya doniistiirme yetenegini kullanir. Bu teknoloji, sentetik
kimyayla ugrasan insanlar icin geleneksel 1sitma kullanilarak miimkiin olmayan yeni

reaksiyonlar seklinde yeni firsatlar sunmaktadir.

2.5 Mikrodalga Isitmanin Mekanizmasi
Cesitli malzemelerin mikrodalga radyasyonuna tepkisi farkli oldugundan, tiim malzemeler
mikrodalga 1sitmaya duyarli degildir. Mikrodalgalara yanitlarina dayanarak, malzemeler

genel olarak asagidaki gibi siniflandirilabilir:

1)Mikrodalgalara seffaf malzemeler, 6r. Kiikiirt
2)Mikrodalgalar1 yansitan malzemeler, 6r. Bakir

3)Mikrodalgalar1 absorplayan malzemeler, 6r. Su

Mikrodalga absorplayict malzemeler mikrodalga kimyasi i¢in son derece dnemlidir ve 1sitma
i¢in ii¢ ana farkli mekanizma sdz konusudur: Dipolar polarizasyon, iletim mekanizmasi ve

Arayliz polarizasyonu.
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2.5.1 Dipolar Polarizasyon

Bir maddenin mikrodalgalarla 1ginlandiginda 1s1 tiretmesi i¢in bir dipol momentine sahip
olmas1 gerekir. Bir dipol, alternatif bir elektrik alanina gore yeniden yoOnlendirmeye
calistiginda, 1sinmadan sorumlu manyetik alan bileseninden ziyade mikrodalga
radyasyonunun elektrik alan bilesenidir; molekiiler siirtiinme ile 1s1 seklinde enerji kaybeder.
Dipolar polarizasyon, su, metanol ve etanol gibi polar ¢oziicii molekiilleri arasindaki
etkilesimle 1s1 iiretebilir; veya amonyak ve formik asit gibi polar ¢dziinen molekiiller
arasindaki etkilesim ile 1s1 iiretebilir. Dipolar polarizasyon ig¢in temel gereklilik, yeterli
pargaciklar arasi etkilesimi saglamak i¢in salinim alaninin frekans araliginin uygun olmasi
gerektigidir. Frekans arali§1 ¢ok yiiksekse, molekiiller arasi kuvvetler, alan1 takip etmeye
caligmadan Once kutupsal bir molekiiliin hareketini durduracak ve pargaciklar arasi
etkilesimin yetersiz olmasina neden olacaktir. Diger yandan, frekans aralig: diisiikse, polar
molekiil kendisini fazla alanla hizalamak i¢in yeterli zaman alir. Mikrodalga radyasyonu,
polar salinim i¢in uygun frekansa ( 0.3-30 GHz ) sahiptir ve yeterli parcaciklar arasi

etkilesimi saglar. Bu, polar ¢oziimleri 1sitmak igin ideal bir se¢imdir [33].

2.5.2 Kondiisyon Mekanizmasi
Kondiisyon (iletim) mekanizmasi bir elektrik akimma direng yoluyla 1s1 iiretir. Saliniml
elektromanyetik alan, bir iletken icinde elektronlarin veya iyonlarin salinimini iiretir ve bu

da bir elektrik akimi ile sonug¢lanir. Bu akim iletkeni 1sitan i¢ dirence bakar.

Cozeltinin icerdigi iyonlar, elektrik alaninin etkisi altinda ¢zelti boyunca hareket edecek ve
daha kutupsal ¢6ziicii, mikrodalga 1s1masi ne kadar kolay emilir ve elde edilen sicaklik da o
kadar yiiksek olur. Isinlanmis numunenin bir elektrik iletkeni olmasi durumunda, yiik
tastyicilar (elektronlar, iyonlar, vb.) elektrik alaninin etkisi altinda malzeme i¢inde hareket
ederek bir polarizasyona neden olur. Bu uyarilmis akimlar, herhangi bir elektrik direnci
nedeniyle numunede 1sinmaya neden olacaktir. Yontemin baglica siirlamasi, yiiksek
iletkenlige sahip malzemeler i¢cin gecerli olmamasidir, ¢iinkii bu malzemeler iizerlerine

diisen enerjinin cogunu yansitir.

2.5.3 Arayiiz Polarizasyonu
Araylizey polarizasyon yontemi, hem iletim hem de dipolar polarizasyon mekanizmalarinin
bir kombinasyonu olarak diisiiniilebilir. Iletken olmayan bir malzemeye dagilmis bir iletken

malzeme igeren 1sitma sistemleri igin dnemlidir. Ornegin, metal parcaciklarinin kiikiirt
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icindeki dagilimini disiiniin. Siilfiir mikrodalgalara cevap vermez ve metaller maruz
kaldiklar1 mikrodalga enerjisinin ¢ogunu yansitir, ancak ikisini birlestirmek onlar1 iyi bir
mikrodalga emici malzeme haline getirir. Ancak bunun ger¢eklesmesi icin metallerin toz
halinde kullanilmas1 gerekir. Bunun nedeni, metal bir ylizeyin aksine, metal tozunun
mikrodalga radyasyonunun iyi bir absorplayicisidir. Radyasyonu absorplar. Metal tozunun
cevresi polar molekiiller i¢in bir ¢oziicli gorevi goriir ve polar ¢oziiciilerdeki pargaciklar arasi
etkilesimlere denk kuvvetlerle iyonlarin hareketini kisitlar ve dipolar polarizasyona benzer
bir mekanizma ile 1sitilir. Salimimli bir alanin etkisi altindaki bu kisitlayic1 kuvvetler,
iyonlarin hareketinde bir faz gecikmesine neden olarak iyonlarin rastgele hareketine ve

sonugta sistemin 1sitilmasina neden olur [34-35].

2.5.4 Mikrodalga Senteze Kars1 Geleneksel Sentez

Geleneksel sentez genellikle reaktdrlerin duvarlarini konveksiyon veya iletim yoluyla 1sitan
bir firin veya yag banyosunun kullanilmasini i¢erir. Numunenin ¢ekirdeginin hedef sicakliga
ulagsmasi ¢ok daha uzun siirer. Bu, reaksiyon sistemine enerji aktarmak i¢in yavas ve
verimsiz bir yontemdir. Ote yandan mikrodalga destekli sentezde mikrodalga madde igine
niifuz eder ve 1s1 dogrudan mikrodalga-malzeme etkilesimi yoluyla iiretilir. Mikrodalga
destekli sentez, geleneksel reaksiyonlara gore ¢esitli avantajlara sahiptir. Clinkii mikrodalga,
reaksiyon hizinda, hizli reaksiyon optimizasyonunda ve hizli analog sentezde bir artisa izin
verir. Ayrica daha az enerji ve ¢oziicii kullanir, zor bilesiklerin sentezini miimkiin kilar.
Ozellikle mikrodalga sentezi, ilag kesif siirecine ¢ok bilyiik bir hiz ve kalite katmasiyla hem
endiistri hem saglik adina insanlik adina kesfedilen u¢ noktalardan birisidir. Cok modlu
mikrodalga cihazlar1 kullanilarak tek bir mikrodalga deneyinde birkag yiiz reaksiyon
gerceklestirilebilir.
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Sekil 2.1: Geleneksel ve mikrodalga sentez 1sitmalar1 [10].

Tablo 2.1: Geleneksel yontem ve mikrodalga destekli sentez siireleri karsilastirilmasi [36].

Reaksiyon _
Reaksiyon
Sentezlenen Bilesik Siiresi:Mikrodalga
) Siiresi:Geleneksel Yontem
Destekli
Methyl benzoate 5 dakika 8 saat
4-nitrobenzyl ester 2 dakika 1.5 saat
Zeolite synthesis 30 saniye 60 dakika
Cubanite 3 dakika 3 giin
NaAIH4 2 saat 8 saat
CuBi204 5 dakika 18 saat
Ag3lIn 2 dakika 48 saat

2.5.5 Mikrodalga Sentez Cihazlari
Mikrodalga destekli sentez cihazlari; tek modlu mikrodalga ve ¢ok modlu mikrodalga sentez

cihazlar1 olarak bilinirler.

2.5.5.1 Tek Modlu Mikrodalga Sentez Cihazlar:
Tek modlu bir aparatin ayirt edici 6zelligi, duran dalga paterni yaratma yetenegidir. Bu
arayiiz, mikrodalga enerji yogunlugunun sifir oldugu bir dizi diigim ve mikrodalga

enerjisinin biiylkliigiiniin en yiliksek oldugu bir dizi antinot iiretir. Tek modlu aparatin
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siirlamalarindan biri, ayni anda sadece bir kabin 1sinlanabilmesidir. Ancak cihaz kullanict
dostudur. Tek modlu cihazin bir avantaji da yiiksek 1sitma hizlaridir. Bunun nedeni, 6rnegin
daima mikrodalga radyasyon yogunlugunun en yiiksek oldugu alanin antinodlarina
yerlestirilmesidir. Bu cihazlar, kapali kap kosullar1 altinda 0.2 ile yaklasik 50 ml arasindaki
hacimleri ve agik kap kosullari altinda yaklasik 150 ml'lik hacimlerde galisabilir. Tek modlu
mikrodalga firinlar su anda kiigiik 6lgekli ilag¢ kesfi, otomasyon ve kombinatoryal kimyasal

uygulamalar i¢in kullanilmaktadir.

2.5.5.2 Cok Modlu Mikrodalga Sentez Cihazlari

Cok modlu bir aparatin temel bir 6zelligi, i¢inde duran dalga paterninin kasitli olarak
onlenmesidir. Kaos ne kadar biiyiik olursa, aygitin i¢inde etkili 1sinmaya neden olabilecek
alan1 arttiran radyasyon dagilimi o kadar yiiksek olur. Sonu¢ olarak, ¢ok modlu bir
mikrodalga sentez cihazi, ayni anda yalnizca bir 6rnegin 1silanabildigi tek modlu cihazin
aksine, 1sitma i¢in ayni anda birka¢ numune alabilir. Bu 6zellik sayesinde, toplu 1sitma ve
kiil, ekstraksiyon vb. Kimyasal analiz islemlerini ger¢eklestirmek i¢in ¢ok modlu bir 1sitma
cihazi kullanilir. Biiyiik ¢ok modlu cihazda, birkag litre reaksiyon karisimi1 hem agik hem de
kapali kap kosullarinda islenebilir. Cok modlu mikrodalga sentez cihazinin 6nemli bir
sinirlamasi, sicaklik homojenliginin olmamasi nedeniyle 1sitma orneklerinin verimli bir

sekilde kontrol edilememesidir [37-38].

2.5.6 Mikrodalga Yardimh Sentezin Faydalar:

Mikrodalgalar reaksiyon hizini hizlandirabilir, daha 1yi verim ve daha yiiksek saflik, daha
diisiik enerji kullanimi ile diizgiin ve segici 1sitma saglayabilir, reaksiyonlarin daha fazla
tekrarlanabilirligini saglayabilir ve uygun ve daha temiz sentetik yollar gelistirmeye

yardimci olabilir. Mikrodalga destekli organik sentezin ana avantajlari;

2.5.6.1 Hizh Reaksiyon

Deneysel verilere dayanarak, mikrodalga ile arttirilmis kimyasal reaksiyon oranlarinin,
geleneksel 1sitma yontemlerinden 1000 kat daha hizli olabilecegi bulunmustur. Mikrodalga,
geleneksel 1sitma sisteminden daha yiiksek sicakliklar kullanabilir ve sonu¢ olarak
reaksiyonlar, saatler yerine birka¢ dakika i¢inde tamamlanir, 6rnegin, geleneksel 1sitma
yontemleriyle genellikle yaklasik 10 saat siiren floresan sentezi, mikrodalga 1sitma ve sentez

metotlar ile sadece 35 dakika i¢inde gercgeklestirilebilir.
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2.5.6.2 Verim ve Yiiksek Saflik

Mikrodalga 1sinlamasi kullanilarak daha az yan iiriin olusumu gézlenir ve {iriin daha yiiksek
verimle geri kazanilir. Sonug olarak, saflastirma adimi da daha hizli ve daha kolaydir.
Ornegin, aspirinin mikrodalga sentez cihazi ile reaksiyon veriminde % 85'ten % 97'ye bir

artigla sonuglanir.

2.5.6.3 Enerji Tasarrufu
Mikrodalga sentez cihazi ile 1sitma olduk¢a verimli bir siiregtir ve onemli Ol¢iide enerji
tasarrufu saglar. Bunun nedeni, mikrodalga cihazlarinin sadece numuneyi isitmasi ve

dolayistyla enerji tiiketiminin daha az olmasidir.

2.5.6.4 Dogru ve Secici Isitma

Geleneksel 1sitmada, 6nce yag banyosu veya kum banyosunun duvarlari 1sitilir daha sonra
reaksiyondaki ¢oziicii 1sitilir. Bir yag banyosundaki bu dagitilmis 1sinmanin bir sonucu
olarak, duvarlar ve ¢oziicli arasinda her zaman bir sicaklik farki vardir. Mikrodalga 1sitma
durumunda ise, sadece ¢oziicli ve ¢oziinen parcaciklar uyarilir, bu da ¢6ziliciiniin esit sekilde
isitilmastyla sonuglanir. Segici 1sitma, farkli malzemelerin mikrodalgalara farkli tepki
vermesi ilkesine dayanmaktadir.  Bazi malzemeler seffatken, bazi malzemeler

mikrodalgalar1 absorplayabilir.

2.5.6.5 Yesil Sentez

Mikrodalga sentez cihazlar1 kullanilarak kullanilarak gergeklestirilen reaksiyonlar,
geleneksel 1sitma yontemlerinden daha temiz ve ¢evre dostudur. Mikrodalga sentez cihazlari
bilesikleri dogrudan 1sitir; bu nedenle kimyasal reaksiyonda solvent kullanimi azaltilabilir
veya ortadan kaldirilabilir. Reaktiflerin mineral destegi lizerine emildigi ¢oziicli icermeyen
sentez, sentezde ¢evre dostu bir yesil protokol sundugu icin biiyiik bir potansiyele sahiptir.
Mikrodalgalarin kullanimi, toksik reaktifleri igeren kimyasal reaksiyonlarin son iiriinleri igin

gerekli aritma miktarini da azaltmigtir.

2.5.6.6 Tekrarlanabilirlik:
Mikrodalga 1sitmal1 reaksiyonlar, homojen 1sitma ve proses parametrelerinin daha iyi
kontrolii nedeniyle gelencksel 1sitmaya kiyasla daha fazla tekrarlanabilir. Kimyasal

reaksiyonlarin sicakligi da kolayca izlenebilir [39-40].
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2.5.7 Mikrodalga Destekli Sentezin Sinirlamalari

Piyasada bulunan mikrodalga sentez cihaz1 kullanilarak elde edilen verim birka¢ gram ile
sinirlidir.  Mikrodalgalarin 1sitma kaynagi olarak kullanilmasi, bunlar1 absorplayan
malzemeler i¢in sinirli uygulanabilirlige sahiptir. Mikrodalgalar, kiikiirt gibi radyasyonlarina
kars1 seffaf olan malzemeleri 1sitamazlar. Radyoizotoplar1 iceren kimyasal reaksiyonlarin
hizin1 artirmak i¢in mikrodalga 1sitmasinin yanlis kullanimi kontrolsiiz radyoaktif
bozunmaya neden olabilir. Polar asit-bazli reaksiyonlar yiiriitiiliirken tehlikeli sonuglarla
ilgili baz1 problemler de gdzlemlenmistir. Ornegin, konsantre siilfiirik asidi iceren eylemin
mikrodalga 1sinlamasi, 1sitma i¢in kullanilan polimer kabina zarar verebilir. Mikrodalga
reaksiyonlariin yiliksek basing kosullarinda yapilmasi da kontrolsiiz reaksiyonlara neden
olabilir ve patlamalara neden olabilir. Cihazlarla ilgili saglik tehlikeleri ise mikrodalgalarin
niifuz etmesinden kaynaklanir. Diigiik bir frekans araliginda ¢alisan mikrodalgalar sadece
insan cildine niifuz edebilirken, daha yiiksek frekans aralikli mikrodalgalar viicut organlarina
ulagabilir. Arastirmalar, uzun siireli maruziyette mikrodalgalarin viicut dokularinin ve
hiicrelerinin tamamen dejenerasyonuyla sonuglanabilecegini kanitlamistir. Biyokimyasal
reaksiyon sirasinda DNA'nin yiiksek frekansli mikrodalgalara siirekli maruz kalmasinin,

DNA zincirinin tamamen dejenerasyonuna neden olabilecegi de tespit edilmistir [41].

2.5.8 Gelistirilmis Mikrodalga Sentez

Son zamanlarda, Gelistirilmis Mikrodalga Sentezi (EMS) ad1 verilen mikro dalga destekli
organik reaksiyonlar1 gergeklestirmek i¢in alternatif bir yontem incelenmistir. Reaksiyon
kabin1 basin¢li hava ile harici olarak sogutmakla, ayni anda mikrodalga 1s1masini
uygularken, reaksiyon karisimina dogrudan daha fazla enerji uygulanabilir. EMS, yiiksek
seviyede sabit bir mikrodalga enerjisi uygulanmasini saglar. Eszamanli sogutma, reaksiyon
sicakligini diigiik tutarken reaksiyona daha fazla miktarda mikrodalga enerjisinin verilmesini
saglar. Bu, 6nemli 6l¢iide daha fazla verim ve daha temiz kimya ile sonuglanir. EMS, bir
proteaz inhibitorii kesif projesini desteklemek i¢in ¢esitli a-keto amidlerin sentezinde
kullanilmistir. Bu sonunda inme, Alzheimer hastaligi ve kas distrofisi i¢in iyilestirilmis
tedavilere yol acabilir. Geleneksel 1sitma kosullar1 altinda, bu islemin tamamlanmasi 2 ila 6
saat arasinda siirdii; oysa optimize edilmis EMS kosullar1 altinda, iki adim 2 dakika ve% 21-

74 verimle tamamlandi [42-43].
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Sekil 2.2: Gelistirilmis mikrodalga sentezi ile a-keto aminlerin sentezi.

2.5.9 Mikrodalga Yardimh Sentez Uygulamalari

Mikrodalga 1sinlamasinin kimyasal sentezde uygulanmasi, kimyasal sentezin hizlanmasinda
kullanimini igerir. Mikrodalga ile gelistirilmis sentez, daha hizli reaksiyonlar, daha ytiksek
verim ve daha fazla liriin saflig1 saglar. Ek olarak, yiiksek kapasiteli mikrodalga aparatlarinin
mevcudiyeti nedeniyle, deneylerin verimleri artik reaksiyon parametrelerini degistirmeye
gerek kalmadan miligramdan kilograma kadar kolayca ol¢eklendirilmistir. Mikrodalga

destekli sentez, ilag kesif siirecine uygun sekilde uygulanabilir.

2.5.9.1 Organik Sentez

Mikrodalga destekli organik sentez, mikrodalgalarin kimyasal reaksiyonlardaki en 6nde
gelen ve en ¢ok arastirilan uygulamalarindan biri olmustur. Literatiir taramasi, bilim
adamlarimin ¢ok c¢esitli organik reaksiyonlar1 basariyla gerceklestirdigini ortaya
koymaktadir. Bunlar arasinda Diels-Alder reaksiyonu, Ene reaksiyonu, Heck reaksiyonu,
Suzuki reaksiyonu, Mannich reaksiyonu, P-laktamlarin hidrojenasyonu, Hidroliz,
Dehidrasyon, Esterlesme, Siklokatilma reaksiyonu, Epoksidasyon, Indirgeme, Yogusmalar,

Siklizasyon reaksiyonlari, Koruma ve koruma kaldirma vb reaksiyonlardir [42].

Mikrodalga destekli organik sentez, ilag endiistrisinde, 6zellikle ila¢ kesfi ve gelistirmesinin
Ooncli  optimizasyon asamasinda bilesiklerin  gelistirilmesi i¢in yaygin olarak
uygulanmaktadir. Bu asamada, kimyagerler kursun bilesiklerinden aday ilaglar gelistirmek
i¢in cesitli sentetik teknikler kullanirlar. Reaksiyon kosullarina bagli olarak, organik sentez

reaksiyonlar1 asagidaki tekniklerle gergeklestirilebilir.
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2.5.9.2 Atmosferik Basincta Mikrodalga Destekli Organik Sentez

Mikrodalga destekli organik sentez en uygun sekilde geri akis kosullarinda atmosfer
basincinda gergeklestirilebilir. Ornegin, toluenin normal geri akis kosullar1 altinda KMnO4
ile benzoik aside oksidasyonu geleneksel sentez metotlariyla 10-12 saat siirerken,
mikrodalga sentez yontemiyle sadece 5 dakika siirer. Reaksiyon mikrodalga yigin
reaktoriinde gergeklestirildiginde heksanenitrilin oksidasyonu ig¢in % 200 ve sikloheksenin
hidrolizi i¢in% 150'lik bir verimi gosterir [44-45].

COOH

[O]

Y

aq.KMnO,,aq. KOH
MW,5 minutes

Sekil 2.3: Toluenin benzoik aside indirgenmesi.

Tablo 2.2: Geleneksel ve Mikrodalga Destekli Heterojen Reaksiyonlar ve Verimleri.

Kimyasal Reaksiyon Siire MW (verim) Geleneksel Yontem

(verim)
Hexanentrilin Hidrolizi 60 40 26
Sikloheksanin Oxidasyonu 60 26 12

2.5.9.3 Yiiksek Basincta Mikrodalga Destekli Organik Sentez

Mikrodalgalar, yalitilmis seffaf kaplarda solventleri dogrudan 1sitmak igin kullanilabilir.
Sizdirmaz kap, ¢ok daha yiliksek sicakliklarda gergeklesecek reaksiyonu kolaylastiran
reaktordeki basinci arttirmaya yardimer olur. Bu, mikro dalga destekli organik sentezin

reaksiyon hizinda 6nemli bir artis ile sonuglanir.

2.5.9.4 Céziicii Icermeyen Mikrodalga Destekli Organik Sentez Kosullari
Mikrodalga destekli ¢6ziicii icermeyen organik sentez, mikrodalgalar altinda gergeklestirilen
reaksiyonlarin ¢oguyla iliskili seciciligi ¢oziicli ve organik ¢oziiciilerin tiim asamalardan

kacinildig atiksiz prosediirlerle birlestirdigi i¢in ¢evre dostu bir siireg olarak gelistirilmistir.

Coziicii igermeyen organik sentezler ii¢ tiptir: (i) saf reaktanlar kullanilarak yapilan

reaksiyonlar; (ii) kati-sivi faz transfer katalizorii kullanarak yapilan reaksiyonlar,(iii)kati
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mineral destekleri kullanilarak yapilan reaksiyonlar.Bu sentezler geleneksel metotlarla yag
banyosu altinda 75 °C’de 40 saat siirerken,mikrodalga destekli sentez ile 2-3 dakika

igerisinde tamamlanmaktadir [46].
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3. KOMPLEKSLESME SABITLERININ BELIRLENMESI
3.1 Tag Eterlerin Metal-Iyon Secicilikleri

Tag eterlerin en 6nemli 6zelliklerinden bir tanesi metal iyonlarina karsi komplekslesme
yetenekleridir. 2 farkli iyon i¢in makrosiklik bilesigin segiciligini etkileyen birgok faktdr
vardir. Bunlardan bazilari;bosluk boyutu ve sekli,ikame edici etkiler,konformasyonel

esneklik/sertlik ve hetereatom tipidir.

Bir metal ve makrosiklik bilesik arasinda, bosluk biiytikliigline gére en kararli kompleksin
olusumu, boyut uyumuna gore segicilik hipotezi a¢isindan agiklanmaktadir [47]. Bu, metalin
iyonik yaricapt ve makrosiklinin bosluk boyutu en yakin oldugundaki durumdur. Bu kural
18-tag-6 kompleksine ve potasyum iyonuna ¢ok iyi uygulanir. Modelleme c¢alismalari,
potasyum iyonunun bosluga en iyi uydugunu ve potasyumun diger katyonlara kiyasla en
kararli kompleksi olusturdugunu gostermektedir. Ancak bu kural her zaman gecerli degildir.
Kati tip makrosikller (daha kii¢iik makro halka), bosluga tam olarak uyandan daha kii¢iik
veya daha biiyiik katyonlar arasinda ayrim yapma egilimindedir. Bu duruma pik seciciligi
denir. Baz1 durumlarda makrosiklik bir sandvig etkisi yaratir.Yani iki makrosiklik bilesik ile
bir katyon bir kompleks olusturabilir.Bu tip etkilesim 12-tag-4(bosluk boyutu 1.5 A) ile
sodyum iyonu (iyonik yarigap 2 A) arasinda goriiliir [48].

?
N

Sekil 3.1: 12-tag-4 ve Na* iyonunun komplekslesmesi.

Benzen, sikloheksan, piridin halkalar1 veya diger bilesenler gibi gruplarin tag eter halkasina
katilmasi, tag¢ eterin giiciinii ve segiciligini degistirebilen daha sert makrosikliklere yol
acabilir. Esnek tip makrosiklikler (daha biiyiik makro halka) daha kiigiik katyonlar1 tercih
eder. Buna plateau segiciligi denir. Esnek bir tag eter, sert tag eterlerinden daha genis bir
metal araligina ilgi duyar, ¢iinkii ligand konformasyonlar1 ve katyon solvasyon entalpisi gibi

faktorler onem kazanir [47].
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Tag eterler, metal baglama afiniteleri agisindan ti¢ farkl kategoriye ayrilir. Birinci grup
kiiglik makrosiklikleri igerir ve genellikle 12-tag-4 durumunda oldugu gibi bosluk disindaki
metal iyonlarina koordine eder. Ikinci grup sadece 18-tag-6 igerir. 18-tac-6 belirli metal
iyonlar1 ile kompleks hale geldiginde, idealize edilmis D3d geometrisini sergilemektedir
[49]. Komplekslesmemis bilesikte metilen gruplari merkezi alani iggal eder, ancak bir bogluk
olusturmak icin disar1 dogru donebilirler. Ugiincii grup daha biiyiik makrosiklik bilesikleri
igerir. Esneklikleri nedeniyle katyonun etrafina sarilabilirler. Bu fenomen, dogal olarak
valinomycin ile birlikte goriilir. Canli metabolizmasina tasindiginda potasyum iyonu

tarafindan sarilir. Bu sekilde potasyumu lipit ortamindan korur.
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Sekil 3.2: 18-ta¢-6 D3d goriintiisii ve komplekslesmemis metilen gruplari.
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Azot veya kiikiirt donor atomlarinin ikamesi durumunda, farkli katyonlar1 hedefleyebilen
tag bilesiklerine yol agar. Oksijen verici gruplarin alkali, toprak alkali ve lantanid iyonlarina
yakinlig1 vardir. Azot ve kiikiirt dondr gruplari yumusak bazlar olarak kabul edilir ve bu
nedenle yumusak asitler olarak siniflandirilan gecis metal iyonlarini (6rnegin, nikel, bakir,
demir) ve agir metal iyonlarini (6rnegin, giimiis, kursun, civa) tercih ederler. Kompleks
azatag eterlerin Sekil 3.3' teki yapiy1 adapte etme egiliminde oldugu X-Ray kristal analizi

aracilig1 ile gosterilmistir [51]. Bu sekil neredeyse ayni eksende kendini ¢evreleyen nitrojen
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gruplar tarafindan koordine edilmis merkezdeki metalin ve anyonlarin diizleme normal

eksende bulundugunu gosterir.

Sekil 3.3: Kompleks aza tag eterlerin benimsedigi yapi.

Aza tag eter bilesikleri ve tiya tag eter bilesiklerinin olusturdugu farkli kompleksler {izerinde

bir¢ok inceleme mevcuttur [51-52].

Makrosiklik etki, ta¢ eterin bir metal iyonunu agik zincir analogundan daha gii¢lii bir sekilde
kompleksleme yetenegine dayanir. Makrosiklik etki, oksa ve aza makrosikliklerde oldukca
giiclii bir sekilde gozlenir, ancak tiya tag eterlerde ¢ok daha az belirgindir [53]. Bu, siilfiir
bilesiklerinin (-SCH2CH,S-) kendilerini boslugun disina (eksodentat) yonlenme(itme)
egilimi ile ilgilidir[46]. Bunun nedeni daha uzun karbon kiikiirt bagi ve gauche C-C-E-C ve
E-C-C-E birimlerindeki 1,4 etkilesimleridir (E = O, S) Oksa analoglarinda bu yonelim, anti
C-O ve gauche C-C baglar verirken, tiya ta¢ bilesiklerinde zit etki gozlenir, bu nedenle
kiikiirt yalniz ¢iftleri isaret eder [54].

184 :,ié'H\
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Sekil 3.4: Gauche C-C baglari.

Sonug olarak, metal baglamanin gergeklesmesi icin, enerjisel olarak tercih edilmeyen,
onemli miktarda yeniden siralama gerekli olmaktadir. Bu fenomen nedeniyle, bazi tiya tag
eterler metal iyonlarini selatlamak yerine koprilleme egilimindedir. Bazi tiya tag eter
bilesiklerinin baglanma yeteneginin, agik zincir ligandindan sadece biraz daha biiyiik oldugu

gozlenmistir [53].
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3.2 Job’s Plot (Siirekli Varyasyon) Metodu ile Metal Komplekslerinin Belirlenmesi

En basit ve yaygin kullanimiyla siirekli degisim yontemi, bir ¢dzeltide bulunan tek bir
kompleksin stokiyometrisini tanimlar. Asagidaki esitlikteki ikili kompleks {izerinden
aciklandiginda;komplekslesme B konsantrasyonunu sabit tutup, A konsantrasyonunu
sistematik olarak degistirerek ve ikili kompleks AB konsantrasyonu i¢in fiziksel bir 6zelligi

incelenerek bulunabilir.

Siirekli varyasyon prensibi Ostromisslensky tarafindan 1911'de nitrobenzen ve anilin
arasinda olusan eklentinin 1: 1 stokiyometrisini olusturmak i¢in kullanilmistir [55]. Bu
prensip Denison tarafindan 1912'de gesitli ilamin karisimlart tizerinde bir c¢alismada
kullanilmistir [56]. Bununla birlikte, siirekli varyasyonlar yontemi genellikle 1928'de ¢ok
cesitli koordinasyon bilesiklerinin arastirilmasi i¢in yontemin detayli bir uygulamasini

yayinlayan Job adu ile iligkilidir.

Job’s Plot Yontemi, yaygin olarak uygulandigi gibi, metal ve ligandin iki es molar stok
cozeltisinin karistirilarak bir dizi modunda gerceklestirilir (bazen sabit bir hacme kadar
seyreltilir). Bu c¢ozeltiler, metal + ligandin toplam analitik konsantrasyonunun sabit
tutulurken, ligand: metal oran1 siseden siseye degisecek sekilde hazirlanir, yani: Cm + CL =
k. Buradaki Cv ve Ci, sirasiyla metal ve ligandin analitik konsantrasyonlaridir ve k, bir
sabittir. Absorbans veya daha kesin olarak diizeltilmis absorbans, siselerdeki ligand veya
metalin mol fraksiyonunun bir fonksiyonu olarak ¢izilir. Job’s Plot grafikleri olarak
adlandirilan sonugtaki egrilerin konumu, c¢ozeltideki metal: ligand oranin1 gosteren
maksimum veya minimum noktalar1 verirler. Ornegin, ligand &lgeginin mol orani
fraksiyonunda 0.5'e karsilik gelen bir maksimum, 1: 1 kompozisyonun bir kompleksini
gosterirken, 0.67 ve 0.75'teki maksimumlar, sirastyla 2: 1 ve 3: 1 ligand: metal oranlarmin
komplekslerini gosterir. (Absorbans, Job’s plot ile komplekslesme oranini Slgmek icin
¢ozlimilin acgik ara en yaygin kullanilan 6zelligi olsa da, diger ¢oziim ozellikleri de

kullanilabilir [56-60].

Onceki paragraftan iki nokta aciklama gerektirir. Birincisi, diizeltilmis absorbansm tanimi
biraz sira disidir; kelimelerle, olgiilen absorbans (belirli bir dalga boyunda) eksi higbir
kompleks olusmadiginda metal ve ligandin gosterecegi absorbanslarin toplami olarak
tanimlanir. Matematiksel olarak, diizeltilmis absorbans V, su sekilde tanimlanir: Y=A-

(EMCm + €LCL). Burada A O6lgiilen absorbans, €uw ve €L sirasiyla metal ve ligandin
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absorpsiyon katsayis1 ve b optik yol uzunlugudur [61]. Ikincisi, bu baglamda kullanildig
gibi mol fraksiyonu terimi, ¢oziiciiniin hesaplamasindan ¢ikarildigr gergek mol fraksiyonu
degildir. Ligand XL 'nin mol fraksiyonu; X_ =C./(Cm+CL) ile agik¢a O ile 1 arasinda

degisebilir. Metalin mol fraksiyonu da benzer sekilde tanimlanir.

Job yOnteminin uygulanabilmesi i¢in yerine getirilmesi gereken bir takim gereksinimler
vardir. Ilk iki gereklilik, incelenmekte olan sistemin kimyasal davranisi ile ilgilidir ve

ikincisi deneyin gergekte nasil gerceklestirildigi ile ilgilidir. Bu gereksinimler:
1) Sistem Beer yasasina uygun olmalidir [61].

2) Bir kompleks deney kosullari altinda baskin olmalidir [62].

3) Metal art1 ligandin toplam konsantrasyonu korunmalidir.

4) pH ve iyonik mukavemet sabit tutulmalidir.

Job’un yonteminin birinci kontrol gerekliligi olmadan siklikla kullanilmasi sasirticidir. Tam
dogruluk i¢in, Job’s plot yOnteminin veya kosullarinin karsilanmadigi varyasyonlari
oldugunu belirtmek gerekir [63]. Vosburgh ve Cooper, Job's plot yonteminin kademeli bir
sekilde olusturulmus bir dizi kompleksin bilesimlerinin olusturulmasina izin veren bir
uzantisin1 tarif etmislerdir [61]. Bununla birlikte, Job'un ydnteminin bu varyasyonu,
uygulanabilirliginin spektral farkliliklarin ve tek tek kompleksler i¢in asamali olusum
sabitlerinin tesadiifi bir kombinasyonuna bagli olmasi nedeniyle ¢ok sinirlidir. Bununla
birlikte, Job'un grafikleri kompozisyonlar1 belirlemek i¢in siklikla kullanilirken, kararlilik

sabitlerini belirlemek i¢in kullanimlari ciddi sekilde elestirilmistir.

Job’s plot metoduyla kompleks belirlemesi i¢in absorbans veya farkli bir degisken 6lcerken,
verilerin giivenilirligini degerlendirmek i¢in her zaman yapilmamasina ragmen genellikle iki

deneysel ¢apraz kontrol onerilir:
Bu 6nemli ¢apraz kontroller, Job yonteminin uygulanmasinda siklikla goz ardi edilir.

Job'un yonteminde kullanilan bir dizi ¢oziim, sabit bir toplam metal art1 ligand

konsantrasyonuna sahiptir. Bir metal ¢6zeltisinin bir esmolar ligand ¢ozeltisi ile titrasyonunu
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diisiiniildiiglinde, reaksiyon tiipiindeki metal ve ligandin analitik konsantrasyonlarinin
toplami, titrasyon boyunca sabit kalir, boylece denklem 1’e¢ uyar [63]. Elbette ki, iki
¢Ozeltinin karistirllmasi lizerine higcbir biiziilme veya genisleme meydana gelmez. Bu,
normal olarak analitik kimyada kullanilan seyreltik ¢ozeltiler icin makul bir varsayimdir
[61]. Ayn1 zamanda titrasyon egrilerinin hesaplanmasinda her zaman yapilan ortik bir
varsayimdir. Yontemler yalnizca fiziksel olarak nasil uygulandiklari ve verilerin gercekte
nasil ¢izildigi konusunda farklilik gosterir. Titrasyon verileri, geleneksel hacim 6lgeginden
ziyade bir mol kesir Ol¢eginde c¢izilirse, titrasyon verileri bir job’s plot grafigine
doniistiiriilir.  Bu  donlisim, denklem iizerinden kolayca gerceklestirilebilir.
XL=VL/(VL+VMP®). Burada Vme, metal titrandinin baslangi¢ hacmidir ve V|, titrasyonun
her bir noktasina eklenen titrant hacmidir. Boylece, belirtildigi gibi titrimetrik verileri bir
Job’s plot calismasina doniistiirmek miimkiindiir. Job’s plot ¢alismasin titrimetrik bir
prosediirle belirlenmesi biri zayif bir kompleksi, digeri de giiclii bir kompleksi iceren iki
ornekle agiklanacaktir. Bu alternatif yaklagimin kendine 6zgii avantajlari ve pedagojik dnemi

daha sonra agiklanacaktir. Her iki deney i¢in ayni deney diizenegi kullanilir [63].

3.2.1 Fotometrik Titrasyon Metodu ile Belirlenmesi:

Bu deneylerde, literatiirden alinan ve asagida gosterilen basit bir fotometrik titrasyon cihazi
kullanildi. R, tabanina normal olarak (veya tegetsel olarak) tutturulmus bir yan tiipe ve
tabanindan ¢ikan ikinci bir tiipe sahip olan Erlenmeyer sisesi degistirilir; bu tiipler, bir
Bausch ve Lomb Spectronic 20 spektrometresinin silindirik kiivetine (C) sikica oturan bir
kauguk tipadan sokulan diger iki cam tiipe Tygon tiipii vasitasiyla baglanir [64]. Optik yol
uzunlugu 1 cm’dir. Yabanci 15181n detektore ulasmasinit 6nlemek icin Aliiminyum folyo,
optik 151810 {ist kismina ve bitisik boru tizerine yerlestirilir. Sise R'deki bir karistirma gubugu,
manyetik bir karistiric1 vasitasiyla dondiiriiliir ve ¢6zeltiyi, siseden kiivet igine akmaya ve
oklarla gosterildigi gibi geri donmeye zorlar. Titrant, erlenmeyer sisesine yerlestirilir ve tek

delikli bir tipa yoluyla bir biiretten titrant eklenir.
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Sekil 3.5: Titrimetrik UV-VIS Job’s Plot yonteminin diizenegi.

Dolagimin etkinligi, kullanilan manyetik karistirma ¢ubugu ve sisenin kombinasyonuna
oldukca baghdir. Yanlis bir kombinasyon secilirse, dolasim ¢ok zayif olabilir. Yanlis bir
kombinasyon segilirse, dolasim ¢ok zayif olabilir. Deneyler i¢in genellikle taban ¢ap1 6.5 cm
olan bir 2.5 mL modifiye Erlenmeyer sisesi ve 2.5 cm uzunlugunda bir karigtirma ¢ubugu
kullanilir. Sirkiilasyonun etkinligi, metil orange igeren suyla titre edilmesi ve 464 nm'deki
spektrofotometre okumalarinin stabilize olmasinin ne kadar siirecegi gozlenerek kontrol
edilir. Tiim durumlarda, okumalar titrant bir kisim eklendikten sonra 2 dakika iginde sabit

bir degere ulagmistir.

3.2.1.1 Fe**-SCN- Deney Sistemi

Zachary D. Hill and Patrick MacCarthy tarafindan bu deneyler iki farkli dalga boyunda, 455
nm ve 395 nm'de gerceklestirilmistir. (maviye duyarl foto tiip; optik filtre yok). Analitik
dalga boylar1 bir Cary 219 spektrofotometresine FeSCN?* kompleksinin spektrumlarinin
(5.0 X 10- & M KSCN; 0.050 M Fe (NOs) 3; 0.15 M HNO:s3) kaydedilmesi; maksimum 455
nm'de ve minimum 395 nm'de meydana gelmistir. Spektrofotometrenin dalga boyu 6lgegi,
bir NdCls ¢ozeltisinin spektrumu calistirilarak ve standart bir spektrumla karsilastirilarak

onceden kontrol edilmistir.
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Bu sistemin 455 nm'de Beer yasasina uyumu, hepsi 0.05 M Fe3* konsantrasyonu ve sifirdan
5x10* M' ye degisen SCN konsantrasyonlar1 ile alt1 ¢dzeltinin absorbanslar1 Slgiilerek

dogrulandi; deneylerin geri kalani i¢in absorbans araligini kaplamistir.

Cozelti A: 0.001 M Fe(NO3)s7; 0.010M HNOs'. Iyonik siddet: 0.016.

Cozelti B: 0.001 M KSCN; 0.015 M HCI. Iyonik siddet: 0.016.
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Plot ¢izimi.
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4. DENEYSEL CALISMALAR

4.1 Kullanilan Kimyasal Malzemeler

Tablo 4.1: Kullanilan kimyasal malzemelerin listesi.

KOD KIMYASAL ADI MARKA
2-AMP 2-aminotiyofenol Sigma Aldrich
AMT 3-amino-5-merkapto-1,2,4- Sigma Aldrich
triazol
DIETG Dietilenglikol dikloriir Sigma Aldrich
TRIEG Trietilenglikol dikloriir Sigma Aldrich
TETRAETG tetraetilenglikoldikloriir Sigma Aldrich
DBE 1,2-dibromoetan Sigma Aldrich
DCE 1,2-dikloroetan Sigma Aldrich
ACN Asetonitril Sigma Aldrich
C3HeO Aseton Sigma Aldrich
Cs2C0O3 Sezyum Karbonat Sigma Aldrich
K2SO4 Potasyum Siilfat (susuz, Sigma Aldrich
%99)
CHCl3 Kloroform Sigma Aldrich
CH;COOCH:CHj3 Etil Asetat Sigma Aldrcih

Tablo 4.2: Tag eterlerin komplekslesme ¢aligsmalarinda kullanilan tuzlar.

KOD TUZUN ADI MARKA
HAT1 NaNOs Sigma Aldrich
HAT2 KNOs3 Sigma Aldrich
HAT3 Mg(NOs)2 Sigma Aldrich
HAT4 Pb(NOs). Sigma Aldrich
HAT5 Cu(NOs). Sigma Aldrich
HAT6 Co(NO3)2 Sigma Aldrich
HAT7 Ca(NOa)2 Sigma Aldrich
HATS8 Fe(NO3)s Sigma Aldrich
HAT9 AgNO3 Sigma Aldrich
HAT10 Zn(NO3)> Sigma Aldrich

Tabloda bulunan kimyasal maddeler ticari satin alinip, tlizerine bir saflastirma iglemi

yapilmamustir.
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Tablo 4.3: 3-amino-5-merkapto-1,2,4-triazol ve 2-aminotiyofenol tag cterlerin sentez ve
karakterizasyonunda kullanilan ekipman listesi.

KULLANILAN EKiPMAN ADI

KULLANIM AMACI

NMR, Agilent Technologies 400 MHz

(Atatiirk Universitesi)

NMR karakterizasyonu

MS/MS, Thermo Scientifich TSQ Quantum
Acces Max (SIUBTAM)

Kiitle Karakterizasyonu

Kondiiktometri HQ40D

Multimetre (pH,iletkenlik,ORP)

,Hach Lange

pH ve iletkenlik tayini

FT-IR, Perkin Elmer Spectrum BX Il

Ligandlarin Infrared Yap1 Analizleri

Uv Lamba, Uvgl-58 Handheld

TLC takibi

Milestone Starsynth,Microdalga Destekli

Sentez Cihazi

Sentez Reaksiyonlarinin gerceklesmesi

Otomatik pipetler, Eppendorf, Medisis

Ekstraksiyon Islemi

Hassas Terazi, RADWAG AS 220/C/2

Tartim islemleri

Evaporator, Heidolph VAP Value

Coziicli Uzaklastirilmasinda

Etiiv, BINDER

Kurutma

Kimya Cizim Programlari-1/2

1-ChemBioDraw Ultra 14 Trial Download
Two WeeksMacSerial Number: 2319566
Registration Code:
7DNZ-YNXM-JDHP-F3XY-UJ
2-ACD/ChemSketch Freeware
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4.2 Komplekslesme Calismalarinda Kullanilan Cozeltiler ve Hazirlanmasi

Tablo 4.4: Stok tuz ¢ozeltilerinin hazirlanmasi.

— 0005MSTOK

oo omz o ghome | comtimiy
(100 ml i¢in)

HAT1 NaNO3 84,9947 0,0416

HAT2 KNO3 101,1032 0,0519

HAT3 Mg(NO3): 148,3213 0,0740

HAT4 Pb(NOs3)2 331,200 0,1625

HAT5 Cu(NO3)2 187,56 0,0922

HAT6 Co(NO3)2 182,943 0,0919

HAT7 Ca(NOs3)2 164,088 0,0859

HATS8 Fe(NO3)3 241,86 0,1325

HAT9 AgNO3 169,87 0,0999

HAT10 Zn(NOs), 189,36 0,0947

Tabloda bulunan kimyasal maddeler ticari satin alinip,iizerine bir saflagtirma islemi yapilmamaistir.

Tablo 4.5: Sentezlenen tag eterlerin komplekslesme galismalarinda kullanilmasi igin
gerekli ¢ozeltilerinin hazirlanmasi.

0,005M 50 mL STOK

G oy HAZRLANMASI 0
HAL 390,56 0,3976
HA 478,67 0,1199
HA 566,77 0,1416
HAZ 302,46 0,0756
HAS 372,12 0,0930
HAG 460,17 0,1151
HA7 576,73 0,2239

HAS8 284,36 0,0710
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4.3 Genel Akis Diyagram

SH n
a + b / E \ CSZCO3
Cl O Cl
NH, CH3CN 83 °C
1000 MW,N,

a b n
HA1 1 1 1
HA2 1 1 2
HA3 1 1 3
HA4 1 1 1

Sekil 4.1: 2-Aminotiyofenol tag eterleri sentez semasi.

n
o \
SH d s
CH3CN-H,0 50-50 i > "
HN
HN N bm A 1000 MW,N, N ) \ /2
N + CS,CO, |- >:N
N— ¢ ° cl
\H o HN
NH, \ ; /\ ) /
n

a_ b n
HAS 1 1 1
HA6 1 1 2
HA7 1 1 3
HA8 1 1 1

Sekil 4.2: 3-amino-5-merkapto-1,2,4-triazole tag eterleri sentez semasi.
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4.3.1 6,7,9,10,11,17,18,20,21,22 decahydrodibenzo[e,n][1,10,4,13,7,16]
dioxadithiadiazacyclooctadecine (HAL)

/—\ CH3CN 1000 MW, N,
cl CSZCO 83 °C

2,14 ml (2mmol) 2-aminotiyofenol ¢ift boyunlu 250 ml balon igerisine alindi.100 ml
asetonitril ¢dzliciisii ve (1.5 mmol) 0.5 g Cs,COs tuzu eklenip inert azot gazi atmosferi
altinda 10 dakika 83 °C’de mikrodalga sentez cihazi araciligiyla (1000W) geri sogutucu
altinda ¢6ziindiiriilmesi saglandi. Ardindan eser miktarda KI tuzu reaksiyon balonuna ilave
edildikten sonra, 2,34ml (0,02mmol) dietilen glikoldikloriir 50 ml asetonitril ¢oziiciisii
igerisinde ¢Oziilerek polimerlesme reaksiyonu olusmasina engel olmak amaciyla damla
damla yarim saat siireyle basingli damlatma hunisi ile eklendi. Uriin diklorometan:etilasetat
(2:3)¢0ziicii sistemi yardimiyla TLC kontrolii yapilip 2 saat sonunda reaksiyon sonlandirildi
ve oda sicakligina mikrodalga sentez cihazi yardimiyla sogutuldu. Sogutulan iiriin siizgec
kagidindan siiziilerek Cs2COz3 katalizorii tirtinden uzaklastirildi. Daha sonra {iriin evapore
edilip asetonitril ¢6ziiciisii uzaklastirildi. Sentezlenen iiriin su:diklorometan (10:30) ¢6ziicii
sistemiyle ekstrakte edilip ardindan organik fazdaki triin K2COgz ile kurutulup ¢oziicii

evapore edildi ve gri renkli kati-s1vi karisimi iirtin elde edildi.

FT-IR (y em-1) 3467 N-H gerilmesi, 3056 aromatik C-H gerilmesi, 2962-2864 CH:
asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1610 aromatik benzen halkasinin simetrik gerilmesi, 1445
CH: grubunun makaslama egilmesi, 1184-1103-1016 eter egilmeleri, 849 N-H egilmesi (vag
hareketi), 734 halka hidrojenlerinin diizlem dis1 egilmesi.

MS/MS (m/z): Hesaplanan:390,56 Belirlenen: 390,78

IH NMR (400 MHz, DMSO): § 7.41 — 7.32 (m, (), 2H), 7.32 — 6.91 (m, (b), 2H), 6.75 (d, J
= 7.9 Hz, (c) 2H), 6.43 (t, J = 7.4 Hz, (d), 2H), 4.03 (s, (€) ,2H), 3.64 (dd, J = 16.7, 13.1 Hz,
(f-g), 8H), 3.33 (dd, J = 131.8, 125.5 Hz, (h), 4H), 2.84 (d, J = 6.5 Hz, (1-i) 4H).
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13C NMR (101 MHz, DMSO) & 136.13 (a), 130.37 (b), 129.93 (c), 116.82 (d), 71.12 —
71.07 ,70.86 (d, J = 23.0 Hz, (e-f-g), 55.03 (h), 34.03 (i).

4.3.2 6,7,9,10,12,13,19,20,21,23,24,26,27,28-tetradecahydro-5H
dibenzo[h,t][1,4,13,16,10,22,7,19]tetraoxadithiadiazacyclopentacosine (HA2)

\
$/ \O/ \0/ HN
SH CH;CN,1000 MW.N,
/ N/ N/ N —
+ cl o) o Cl cs,co, 83 °c
NH NH (o) (0] S
2 _/\/\/

2,14 ml (2mmol) 2-aminotiyofenol ¢ift boyunlu 250 ml balon igerisine alindi. 100 ml
asetonitril ¢oziiclisii ve (1.5 mmol) 0.5 g Cs2CO3 tuzu eklenip inert azot gazi atmosferi
altinda 10 dakika 83 °C’de mikrodalga sentez cihazi araciligryla (1000W) geri sogutucu
altinda ¢oziindiiriilmesi saglandi. Ardindan eser miktarda KI tuzu reaksiyon balonuna ilave
edildikten sonra, 3,125 ml(0,02 mmol, 3,7412 g) trietilen glikoldikloriir 50 ml asetonitril
¢oziiclisii igerisinde ¢oziilen trietilen glikoldikloriir polimerlesme reaksiyonu olugsmasina
engel olmak amaciyla damla damla yarim saat siireyle basingli damlatma hunisi ile eklendi.
Diklorometan:etilasetat (2:3) ¢6ziicii sistemi yardimiyla TLC Kkontrolii yapilip 2 saat
sonunda reaksiyon sonlandirilmis ve oda sicakligina mikrodalga sentez cihazi yardimiyla
sogutuldu. Sogutulan irin siizge¢ kagidindan siiziilerek Cs2COs katalizorii tiriinden
uzaklastirildi. Daha sonra iirlin evapore edilip asetonitril ¢oziiclisi uzaklastirildi.
Sentezlenen {irlin su:diklorometan(10:30) c¢oziicii sistemiyle ekstrakte edilip ardindan
organik faz KoCOz ile kurutulup ¢oziicii evapore edildi ve gri renkli kati-sivi {iriin karigimi
elde edildi.

FT-IR (y em-1): 3463 N-H gerilmesi, 3063 aromatik C-H gerilmesi, 2960-2868 CH>
asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1610 aromatik benzen halkasinin simetrik gerilmesi, 1477
CH: grubunun makaslama egilmesi, 1199-1111-1049 eter/ester egilmeleri, 811 N-H

egilmesi (vag hareketi), 748 halka hidrojenlerinin diizlem dis1 egilmesi

MS/MS (m/z): Hesaplanan: 478,67 , Belirlenen: 478
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IH NMR (400 MHz, DMSO) § 7.41 — 7.32 (m, (a) 2H), 7.32 — 6.91 (m, (b) 2H), 6.75 (d, J =
7.9 Hz, (c), 2H), 6.54 (d, J = 7.2 Hz, (d), 2H), 5.56 (s, (€)11H), 3.64 (dd, J = 16.7, 13.1 Hz,
(f-g), 8H), 3.46 (dt, J = 25.3, 6.6 Hz, (h-i) 8H), 2.85 (t, J = 6.5 Hz, (1-j) 8H).

13C NMR (101 MHz, DMSO) § 145.43 (a), 135.84 (b), 131.52 (c), 129.59 (d), 117.57 (e),
116.04 (f), 71.07 (g), 70.32 (h), 70.13 (d, J = 21.5 Hz, (1), 69.45 (i) 69.15(n), 55.23 (j),
34.27 (K), 29.50 (L).

4.3.3 6,7,9,10,12,13,15,16,17,23,24,26,27,29,30,32,33,34 octadecahydrodibenzo[Kk,z]
[1,4,7,16,19,22,10,25,13,28]hexaoxadithiadiazacyclot iacontine (HA3)

2,14 ml (2mmol) 2-aminotiyofenol ¢ift boyunlu 250 ml balon igerisine alindi.100 ml
asetonitril ¢oziiciisii ve (1.5 mmol) 0.5 g Cs2COs tuzu eklenip inert azot gazi atmosferi
altinda 10 dakika 83 °C’de mikrodalga sentez cihazi araciligiyla (1000W) geri sogutucu
altinda ¢oziindiiriilmesi saglandi. Ardindan eser miktarda KI tuzu reaksiyon balonuna ilave
edildikten sonra, 3,92 ml(2 mmol, 4,6224 g) tetraetilen glikoldikloriir 50 ml asetonitril
¢oziiciist igerisinde ¢oziilen tetraetilen glikoldikloriir polimerlesme reaksiyonu olusmasina
engel olmak amaciyla damla damla yarim saat siireyle basingli damlatma hunisi ile eklendi.
Diklorometan:etilasetat (2:3) ¢oziicii sistemi yardimiyla TLC kontrolii yapilip 2 saat
sonunda reaksiyon sonlandirildi ve oda sicakligma mikrodalga sentez cihazi yardimiyla
sogutuldu. Sogutulan iiriin slizge¢ kagidindan siiziilerek, Cs>COs3 Katalizorii iiriinden

uzaklastirildu.

SH

VARV VARV

| J
SNV VD
UALALALS
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Daha sonra iirin evapore edilip asetonitril ¢oziiciisii uzaklastirildi. Sentezlenen iiriin
su:diklorometan (10:30) ¢oziicii sistemiyle ekstrakte edilip ardindan organik faz KoCOs ile

kurutulup ¢6ziicti evapore edildi ve kati-siv1 tiriin karisimi elde edildi.

FT-IR (y em-1): 3462 N-H gerilmesi, 3060 aromatik C-H gerilmesi, 2955-2869 CH>
asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1610 aromatik benzen halkasinin simetrik gerilmesi, 1477
CH2 grubunun makaslama egilmesi, 1202-1107-1046 eter/ester egilmeleri, 849 CH>
gruplarinin sallanma egilmesi, 832 N-H egilmesi (vag hareketi), 748 halka hidrojenlerinin

diizlem dis1 egilmesi
MS/MS (m/z): Hesaplanan: 566,77; Belirlenen: 566,85

IH NMR (400 MHz, DMSO) 5 7.26 (s, (a), 2H), 7.25 — 6.86 (m, (b), 2H), 6.73 (d, J = 8.0
Hz, (c), 2H), 6.43(m, (d), 2H), 5.13 (s, (i), 2H), 3.81 (d, J = 5.8 Hz, (€) 4H), 3.63 (s, (), 4H),
3.39 (dd, J = 41.8, 33.5 Hz, (g), 16H), 3.26 — 3.17 (m, (h), 4H), 2.97 — 2.79 (m, (1), 4H).

13C NMR (101 MHz, DMSO) 8 136.01 (a), 135.68 (b), 131.55 (c), 129.78 (d), 117.32 (e),
116.77 (), 71.13 (d, J = 6.5 Hz, (g-h)), 70.22 (1), 69.99 (j), 69.52 (i), 55.11 (k), 34.01 (L).

4.3.4 6,7,8,14,15,16-hexahydrodibenzo[b,h][1,7,4,10]dithiadiazacyclododecine (HA4)

SH S HN
/ \  CH;CN,1000 MW,N,
*oBr Br  (Cs,C0;83°C
NH S

NH,

2,14 ml (2mmol) 2-aminotiyofenol ¢ift boyunlu 250 ml balon igerisine alindi. 100 ml
asetonitril ¢oziiciisii ve (1.5 mmol) 0.5 g Cs2CO3 tuzu eklenip inert azot gazi atmosferi
altinda 10 dakika 83 °C’de mikrodalga sentez cihazi araciligiyla (1000W) geri sogutucu
altinda ¢oziindiirilmesi saglandi. Ardindan eser miktarda KI tuzu reaksiyon balonuna ilave
edildikten sonra, 1,7234 ml (2 mmol, 3,7572 g) 1,2-dibromoetan 50 ml asetonitril ¢ziiciisii
igerisinde ¢oziilen 1,2-dibromoetan polimerlesme reaksiyonu olusmasina engel olmak
amaciyla damla damla yarim saat silireyle basingli damlatma hunisi ile eklendi.

Diklorometan:etilasetat (2:3) ¢6ziicii sistemi yardimiyla TLC kontrolii yapilip 2 saat
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sonunda reaksiyon sonlandirildi ve oda sicakligma mikrodalga sentez cihazi yardimiyla
sogutuldu. Sogutulan {irlin siizge¢ kagidindan siiziilerek Cs2CO3 Katalizorii iiriinden
uzaklastirildi. Daha sonra iiriin evapore edilip asetonitril ¢oziiclisii uzaklastirildi.
Sentezlenen {iiriin su:diklorometan (10:30) ¢oziicii sistemiyle ekstrakte edilip ardindan
organik fazdaki tirtin K2COs ile kurutulup ¢o6ziicii evapore edildi ve gri renkli kati-sivi {irin

karisimui elde edildi.

FT-IR (y em-1): 3438 N-H gerilmesi, 3052 aromatik C-H gerilmesi, 2922-2853 CH
asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1604 aromatik benzen halkasinin simetrik gerilmesi, 1473
CHa2 grubunun makaslama egilmesi, 1154-1104-1045 eter egilmeleri, 815 N-H egilmesi (vag

hareketi), 749 halka hidrojenlerinin diizlem dis1 egilmesi

MS/MS (m/z): Hesaplanan: 492,69; Belirlenen: 492,69

'H NMR (400 MHz, DMSO0) § 7.17 — 7.09 (m, (a), 2H), 7.17 — 6.75 (m, (b), 2H), 6.75—6.67
(m, (c-9), 2H), 5.42 (s, (e), 2H), 3.47 — 3.40 (m, (f), 4H), 2.95—-2.89 (m, (g), 4H).

13C NMR (101 MHz, DMSO) § 137.74 (a), 135.82 (b), 131.53 (c), 129.70 (d), 116.89 (e),
116.43 (f).

4.3.5 5,16-dioxa-8,20-dithia-2,10,11,13,22,23,24,25-octaazatricyclo[19.2.1.19,12]
pentacosa-1(23),9,12(25),21(24)-tetraene (HA5)

SH S//\O/\H\N
HN /\/\  CHsCN-Su 50-50,N
I/\<N + Cl O ClI = ‘- HN/\<N N>/\I}JH
= =~ —
Cs,CO, 83°C1000 MW VX »>N
NH; ’ NH 5 S
NN

0,236 ml (2mmol, 0,286¢g) dietilenglikol dikloriir, 0,651 g Cs2COz (2 mmol) 100 ml
asetonitril ¢oziiciisii ile birlikte 250 ml ¢ift boyunlu balon igerisine alind1. Inert azot gaz1
atmosferi altinda 10 dakika 83 °C’de mikrodalga sentez cihazi aracilifiyla (1000W) geri
sogutucu altinda ¢6ziindiirtilmesi saglandi. Ayri bir erlende 100 ml ultra saf su igerisinde

0,232 g (2 mmol) 3-amino-5-merkapto-1,2,4 triazole ¢6ziindiiriildii. Ardindan eser miktarda
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K1 tuzu reaksiyon balonuna ilave edildikten sonra, ¢6ziindiiriilen 3-amino-5-merkapto-1,2,4
triazole polimerlesme reaksiyonu olugsmasina engel olmak amaciyla damla damla yarim saat
stireyle basingli damlatma hunisi ile eklendi. 2 saat sonunda reaksiyon sonlandirild1 ve oda
sicakligina mikrodalga sentez cihazi yardimiyla sogutuldu. Daha sonra {iriin evapore edilip
asetonitril ¢oziliciisli ayristirilmigtir. Sentezlenen iiriin su:etil asetat(50:50) ¢oziicii sistemiyle
ekstrakte edilip ardindan organik fazdaki iiriin K2COs ile kurutulup ¢oziicii evapore edildi

ve sari1-beyaz renkli kati tirtin elde edildi.

FT-IR (y em-1): 3357 -NH- gerilmesi, 3170 triazol halkasinin gerilmesi, 2956-2862 CHz’nin
asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1537-1481 triazol halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve
simetrik gerilmeleri, 1233-1138-1062 eter egilmeleri, 1028 eksosiklik N=C-S gerilmesi, 854
N-H vag hareketi.

MS/MS (m/z): Hesaplanan: 372,47 , Belirlenen: 372,72

LIH NMR (400 MHz, DMSO) & 12.20 (s, (a), 2H), 4.41 — 3.60 (m, (b-c), 6H), 3.60 — 2.90
(m, (d), 4H), 3.10 (t, J = 6.7 Hz, (e-), 8H)

13C NMR (101 MHz, DMSO) § 158.27 (a), 154.68 (b), 69.66 (c), 69.29 (d), 52.81 (¢),
30.22 (f).

4.3.6 5,8,19,22-tetraoxa-11,25-dithia-2,13,14,16,27,28,29,30-octaazatricyclo
[24.2.1.112,15]triaconta-1(28),12,15(30),26(29)-tetraene (HAG)

YA
jH s O O nH
CH3CN-Su 50-50,N
NN T Y S 2 H'\I‘X\N <N
N= Cs2C03,83 °C,1000 MW N=<( N>\/,{,H
e VAR

0,312 ml (2mmol, 0,37412 g) trietilen glikoldikloriir, 0,651 g Cs2CO3(2 mmol) 100 ml
asetonitril ¢oziiciisii ile birlikte 250 ml ¢ift boyunlu balon igerisine alind1. Inert azot gaz1
atmosferi altinda 10 dakika 83 °C’de mikrodalga sentez cihazi araciligiyla (1000W) geri
sogutucu altinda ¢6ziindiirtilmesi saglandi. Ayri bir erlende 100 ml ultra saf su igerisinde

0,232 g (2 mmol) 3-amino-5-merkapto-1,2,4 triazole ¢6ziindiiriildii. Ardindan eser miktarda
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K1 tuzu reaksiyon balonuna ilave edildikten sonra, ¢6ziindiiriilen 3-amino-5-merkapto-1,2,4
triazol polimerlesme reaksiyonu olusmasina engel olmak amaciyla damla damla yarim saat
stireyle basingli damlatma hunisi ile eklendi. 2 saat sonunda reaksiyon sonlandirild1 ve oda
sicakligina mikrodalga sentez cihazi yardimiyla sogutuldu. Daha sonra {iriin evapore edilip
asetonitril ¢oziiciisii ayristirildi. Sentezlenen {irlin su:etil asetat(50:50) ¢oziicii sistemiyle
ekstrakte edilip ardindan organik fazdaki iiriin K2COg ile kurutulup ¢oziicii evapore edildi

ve sari-beyaz renkli kat {iriin elde edildi.

FT-IR (y cm-1): 3357 -NH- gerilmesi, 3172 triazol halkasinin gerilmesi, 2952-2865 CHz’nin
asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1536-1438 triazol halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve
simetrik gerilmeleri, 1258-1085-1053 eter egilmeleri, 1014 eksosiklik N=C-S gerilmesi, 855
N-H vag hareketi.

MS/MS (m/z): Hesaplanan: 460,57 , Belirlenen: 460,78

IH NMR (400 MHz, DMSO) § 12.17 (s, (a), 2H), 5.36 (s, (g), 2H), 4.41 — 3.56 (m, (b-C),
8H), 3.55 — 2.83 (m, (d-e), 10H), 3.10 (t, J = 6.7 Hz, (f) 4H)

13C NMR (101 MHz, DMSO) 5 163.32 (a), 156.23 (b), 70.50 (c), 70.28 — 69.88 (d), 69.36
(t, J = 23.8 Hz, (e-f)), 47.30 (g), 30.08 (h).

4.3.7 5,8,11,22,25,28-hexaoxa-19,31-dithia-2,14,16,17,33,34,35,36-0ctaazatricyclo
[30.2.1.115,18]hexatriaconta-1(34),15,18(36),32(35)-tetraene (HA7)

EnVanWanVWan\
H J o o ¢\
CH3CN-Su 50-50,N; /<
HN\ NN HN=\ //"NH
| N+CIl O O O ¢l | N N |
N Cs,C03 83 °C,1000 MW Ns( >¢N
NH, HN o NH

\_/O\_/Ou /

0,312 ml (2mmol, 0,37412 g) tetractilen glikoldikloriir, 0,651 g Cs2CO3(2 mmol) 100 ml
asetonitril ¢oziiciisii ile birlikte 250 ml ¢ift boyunlu balon igerisine alind1. Inert azot gazi

atmosferi altinda 10 dakika 83 °C’de mikrodalga sentez cihazi aracilifiyla (1000W) geri
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sogutucu altinda ¢6ziindiiriilmesi saglandi. Ayri bir erlende 100 ml ultra saf su igerisinde
0,232 g (2 mmol) 3-amino-5-merkapto-1,2,4 triazole ¢6ziindiiriildi. Ardindan eser miktarda
K1 tuzu reaksiyon balonuna ilave edildikten sonra,¢oziindiiriilen 3-amino-5-merkapto-1,2,4
triazol polimerlesme reaksiyonu olusmasina engel olmak amaciyla damla damla yarim saat
stireyle basingli damlatma hunisi ile eklendi. 2 saat sonunda reaksiyon sonlandirildi ve oda
sicakligina mikrodalga sentez cihazi yardimiyla sogutuldu. Daha sonra iiriin evapore edilip
asetonitril ¢oziiclisti ayristiritlmistir. Sentezlenen tiriin su:etil asetat (50:50) ¢6ziicii sistemiyle
ekstrakte edilip ardindan organik fazda bulunan tiriin K2CO3 ile kurutulup ¢oziicii evapore

edilip uzaklastirildi ve sari-beyaz renkli kat1 iiriin elde edildi.

FT-IR (y em-1): 3321 -NH- gerilmesi, 3188 triazol halkasinin gerilmesi, 2916-2869 CH>’nin
asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1586-1497 triazol halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve
simetrik gerilmeleri, 1274-1084-1055 eter egilmeleri, 1029 eksosiklik N=C-S gerilmesi, 886
N-H vag hareketi, 735 CH: gruplarinin sallanma hareketi

MS/MS (m/z): Hesaplanan: 548,68; Belirlenen: 548,76

1H NMR (400 MHz, DMSO) & 13.46 (s, (a), 2H), 6.30 (s, (g) 2H), 3.75 — 3.57 (m, (b) 4H),
3.57 — 3.46 (m, (C), 4H), 3.45 — 3.34 (m, (d), 16H), 3.10 (t, J = 6.8 Hz, (e-f), 8H).

13C NMR (101 MHz, DMSO) § 166.66 (a), 158.80 — 158.03 (b), 69.88 — 69.29 (c), 60.11
(d), 40.47 — 40.16 (e), 39.98 (d, J = 21.1 Hz, (f)), 39.67 (g), 39.61 — 39.56 (h), 39.35 (d, J =
21.1 Hz, (1)), 39.04 (i), 38.83 (j), 30.08 (k).

4.3.8 2,10-dithia-5,7,8,13,15,16,17,18-octaazatricyclo[12.2.1.16,9]octadeca-
1(17),6(18),8,14-tetraene (HA8)

SH S HN
HI;IKN vor” g CHaCN-8u 50-50N; Hn—< J~NH
N N NN

Cs,CO; 83°C,1000 MW
NH; NH S

0,1576 ml (2mmol, 0,197 g) 1,2-dikloroetan, 0,651 g Cs.CO3(2 mmol) 100 ml asetonitril
¢oziiciisii ile birlikte 250 ml ¢ift boyunlu balon igerisine alindi. Inert azot gaz1 atmosferi

altinda 10 dakika 83 °C’de mikrodalga sentez cihazi araciligryla (1000W) geri sogutucu
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altinda ¢6ziindiiriilmesi saglandi. Ayri bir erlende 100 ml ultra saf su igerisinde 0,232 g (2
mmol) 3-amino-5-merkapto-1,2,4 triazole ¢oziindiiriildii. Ardindan eser miktarda KI tuzu
reaksiyon balonuna ilave edildikten sonra, ¢6ziindiiriilen 3-amino-5-merkapto-1,2,4 triazol
polimerlesme reaksiyonu olusmasina engel olmak amaciyla damla damla yarim saat siireyle
basingli damlatma hunisi ile eklendi. 2 saat sonunda reaksiyon sonlandirildi ve oda
sicakligina mikrodalga sentez cihazi yardimiyla sogutuldu. Daha sonra iiriin evapore edilip
asetonitril ¢oziiclisti uzaklastirildi. Sentezlenen tiriin su:etil asetat(50:50) ¢6ziicii sistemiyle
ekstrakte edilip ardindan organik fazda bulunan tiriin K>CO3 ile kurutulup ¢oziicii evapore

edildi ve sari-beyaz renkli kat1 {iriin elde edildi.

FT-IR (y em-1): 3356 -NH- gerilmesi, 3169 triazol halkasinin gerilmesi, 2959-2865 CH>’nin
asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1535-1432 triazol halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve
simetrik gerilmeleri, 1139-1085-1046 cter egilmeleri, 1013 eksosiklik N=C-S gerilmesi, 888
N-H vag hareketi.

MS/MS (m/z): Hesaplanan: 492,69; Belirlenen: 492,69

IH NMR (400 MHz, DMSO) & 10.62 (s, (), 2H), 4.27 (s, (b), 2H), 3.88 — 3.79 (m, (c), 4H),
3.21 - 3.06 (m, (d), 4H).

13C NMR (101 MHz, DMSO) § 162.46(a), 152.95 (b) , 52.09 (c), 32.02 (d)
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5. BULGULAR

5.1 Sentezlenen Bilesiklerin FT-IR, MS/MS, 'H, *C NMR Spektrumlar:

Asagida adlandirilan bilesiklerin sentez ve saflastirma islemlerinin ardindan FT-IR, MS/MS,
1H-NMR, 13C-NMR spektrumlar1 alinmistir. Sentezlenen bilesikler Chemdraw 12.0 ultra

programiyla IUPAC adlandirilma sistemine gore adlandirilmistir:

HA1:6,7,9,10,11,17,18,20,21,22decahydrodibenzo[e,n][1,10,4,13,7,16]dioxadithiadiazacy
clooctadecine,

HA2:6,7,9,10,12,13,19,20,21,23,24,26,27,28-tetradecahydro-5H
dibenzo[h,t][1,4,13,16,10,22,7,19]tetraoxadithiadiazacyclopentacosine,

HA3:6,7,9,10,12,13,15,16,17,23,24,26,27,29,30,32,33,34
octadecahydrodibenzo[k,z][1,4,7,16,19,22,10,25,13,28]hexaoxadithiadiazacyclotriacontine
HAA4: 6,7,8,14,15,16-hexahydrodibenzo[b,h][1,7,4,10]dithiadiazacyclododecine

HAAb:5,16-dioxa-8,20-dithia-2,10,11,13,22,23,24,25
octaazatricyclo[19.2.1.19,12]pentacosa-1(23),9,12(25),21(24)-tetraene

HAG6:5,8,19,22-tetraoxa-11,25-dithia-2,13,14,16,27,28,29,30
octaazatricyclo[24.2.1.112,15]triaconta-1(28),12,15(30),26(29)-tetraene

HA7:5,8,11,22,25,28-hexaoxa-19,31-dithia-2,14,16,17,33,34,35,36-
octaazatricyclo[30.2.1.115,18]hexatriaconta-1(34),15,18(36),32(35)-tetraene

HAS8:2,10-dithia-5,7,8,13,15,16,17,18-0ctaazatricyclo[12.2.1.16,9]octadeca-
1(17),6(18),8,14-tetraene
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Sekil 5.5: HA1 molekiiliiniin MS/MS spektrumu.
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Sekil 5.8: HA2 molekiiliine ait *H-NMR spektrumu.
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HADS #5351 RT:0.15 AV: 1 NL: 5.05E4
T: + p ESIFull ms2 473.670 [100.070-500.000]
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Sekil 5.10: HA2 molekiiliine ait MS-MS spektrumu.
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HAD-5-1 243 RT: 013 AV:1 NL: 878E4
T: + p ESIFull ms2 588.770 [100.070£00.000]
568 .85
100
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80

Relative Abundance
i
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I S e e I e e e e
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Sekil 5.15: HA3 molekiiliine ait MS/MS spektrumu.
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Sekil 5.18: HA4 molekiiliine ait tH-NMR spektrumu.
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Sekil 5.20: HA4 molekiiliine ait MS/MS spektrumu.
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Sekil 5.25: HAS molekiiliine ait MS/MS spektrumu.

78



"nWNIP{ads Y-1.d e Sunyme[ow 9VH 192'G IMAS

6102 £0 J2qw203Q ‘Aepsan] sjeq Joensiupy Ag p0o sldues  oyH ——
uonduasaq awepN
L -wd
009 0001 0051 0002 0052 000€ 005€ 000%

H0S

\ 4

NN L9

04

L%

79



NWNIadS |- Ld [EUWLmSIISIEY ununnya[ow 9\/H aA
InIopIp[oNI[Sua[aLl’ [0Zell-'Z T-01dedIsW-G-0ulWwe-€ :/Z'G IS

6102 £0 J2qwadaq fepsan ajeq JoRIBILLDY 4G 00 2jdwes 9H ——

1102 €1 J2qwanon fepuojy 2)eq JoRIsILpY Ag L LO 2idues JnuopypjoxyiBupaty

8102 0Z s2quanop fepsan] 2jeqopippY Ag 00 2dwes  j0Zeu 7| -0ldesRw-gouwy¢
uonduasag aley

J-wa
009 DB_. :o.mp 0002 0052 oBm 005E Sn_h.vv

1 1

_ ! 0g
| [ NN 65

P . / s
i N A A =< T T N e
3 .|...___ [ATLNY ] / M \ HN: ZlVfI-_cI “mm
VAR Y AT AR VA . AN 9 f 15
| | T
‘ g6
8¥

1%

E 6
%
o]
(-r’ 2
o
g (3]
SRR ERER
1%

.
)
3
—
A
\
-
<
J
=z
Y—
=
I
=y
= e
L%

80



‘nuwnIpjads YIAN-Hy 11e 2un[nyjo[ow 9VH :82°G IS

- v 0 V T € ¥ S 9 L 8 O W 2L €L PL G191
L L ' ' 1 P“Pl m hllh 'l 1 ' 1 ' L bﬂ e ' 1
gsl B g g
¥ PP — A 1
|
|
i L JRY p 2 E]
w\ /0\ /o\ X
HN
Z"A b V N
:zIAz NS |
e Vlz:
/" \_/
® 2 p pa |}

81



"NWNIRAS YINN-Dg1e QUNI[OW OVH 162°G MRS

O 0 O O0Z OE Ob 0S 09 OL 08 06 O

A 1 1 i L F R — 1 1 1

ocl 0Si (A 061 0ie

1

ghe
.

1
~
>
a2
-

- 18E[
68's

S
2
i

0001
0051
00021
0052 y 3 J 2 P 6
R o 0 HN
000¢- ,__H._A )
HN—Z . NCg |
1 A Yzz
005€1 HN 3 @ s
NN A S
¢ Fe) u o (wdd) 1
000% G9 99 19 89 69 OL L
" i . | " ’ e | ’ “ mh m ' s
00G¥- 0 %g.ifg;ﬂwl&ﬁ.%
4 ! | ‘. ‘
881 | ,‘ |
0005
0055
| Lf | oﬁ > P
@» F N (o =) Re B0 ) — . o ©o o
0009 b 4 ™ = 00004 & D 9 2

82



WO, 5408 RT.0% A1 L 15585 ¥
T opESFl 2 0 MO MOS0

" oy
i+

e

¥ SY Y,

e
G 41 <N N>—r'4|-|

¢ N=

3 >——N
< O 0o g
: N\
iy

¢
[

Ly

i

i

4 MNN WK e MBIROME 2D W0 AENE B0 W8 WHWUG WY BE NN WG RGO AR Wk g W%

b (LT ERLTIL G L R ST ELALE B O A R RUBUE O S L L R R LT O L P AR LR F LR LR I LR R EURL
| | |

] 1 L )} mn ] u & % W ] W » » W Q & &) & ]
-

Sekil 5.30: HA6 molekiiliine ait MS/MS spektrumu.
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Sekil 5.33: HA7 molekiiliine ait tH-NMR spektrumu.
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Sekil 5.35: HA7 molekiiliine ait MS/MS spektrumu.
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HA8_200515111218 49 RT: 0.03 AV:1 NL 9.48E4
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Sekil 5.40: HA8 molekiiliine ait MS/MS spektrumu.
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5.2 Job’s Plot Metodunun UV-VISIBLE Spektroskopisine Uygulanmasi ile

Komplekslesme Sabitlerinin ve Oranlarinin Belirlemesi

5.2.1 UV-VISIBLE spektroskopisiyle Job’s Plot Metodunun Uygunlanmasinin

Formiilasyonu

aM™  + bL =  M,L,™t

Cy =1 =p)C,  BC, (1-pB)C, .1

Burada, M™, L ve P sirasiyla katyon, ligand ve serbest ligand oranini simgeler. a ve b
stokiyometrik katsayilart Job’s Plot yontemiyle belirlendi. Bunun sonucu olarak farkli
oranlarda kompleks olusumu icin Ke denge sabiti asagidaki esitlikler kullanilarak

hesaplanabilir;

_ [Mame+]

S ey G2
c _ a

m/CL=+ (5:3)
Cu = [Ma™"] + [MaLp™] (54)
Cu = [Lp] + [Malp™] (5:5)
B =1Lol/C, (5.6)
K, = [ = BACL] .7)

[Cv — (1 = BICL]*[BCL]P

94



Bu komplekslesme calismasinda kromofor ta¢ eterler kullanildi. Tag eterin absorpladigi
dalga boyunda ne ligand, ne kompleks, ne de metal iyonu herhangi bir absorplama yapmadi.
Buna goére asagidaki hesaplamada serbest tag eter temel alindi. Biitiin ¢alismalar standart
yontemi yapilarak tag eter konsantrasyonu belirlendi ve buna bagl olarak (7) nolu formdil

kullanilarak Ke degerleri hesaplandi.

—AG = 1,987 x 208 x LN (Ke) (5.8)
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Sekil 5.41: HA1 molekiiliine ait dalga boyu taramasi.
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San Spectrum Curve
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Sekil 5.44: HA2 molekiiliine ait farkli konsanstrasyonlarda karsilagtirmali maximum dalga
boyu taramasi.
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Sekil 5.47: HA3 makromolekiiliine ait farkli konsantrasyonlarda karsilagtirmali maximum
dalga boyu taramasi.
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Stan Spectm Curve
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Sekil 5.50: HA4 makromolekiiliine ait farkli konstantrasyonlarda karsilastirmali maximum
dalga boyu taramas.
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Sekil 5.53: HAS makromolekiiliine ait farkli konstantrasyonlarda karsilagtirmali maximum
dalga boyu taramasi.
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Sekil 5.56: HA6 makromolekiiliine ait farkli konstantrasyonlarda karsilastirmali maximum
dalga boyu taramasi.
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Sean Spectum Curve
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Sekil 5.59: HA7 makromolekiiliine ait farkli konstantrasyonlarda karsilagtirmali maximum
dalga boyu taramasi.
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Sekil 5.62: HA8 makromolekiiliine ait farkli konstantrasyonlarda karsilagtirmali maximum
dalga boyu taramasi.
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Tablo 5.1: HA1, HA2 molekiillerinin Na*, K*, Mg?* Pb%*, Cu?*, Co?* ,Ca®", Fe?*, Zn?",
Agtuzlari ile UV-VISIBLE metodu ile 25C %50 1,4-dioksan/su ikili sistemi
Job’s Plot metoduyla komplekslesme oranlar1 (M:L), komplekslesme sabiti

(Kext ve LogKEext) ve serbest gibbs enerjileri (-AG®).

Ligand Metal Komplekslesme Ke Log Ke -AG’
Iyonu Oran1 (M:L)
KNO3 3:2 2,37157E+19 | 19,37504 18438,24
Mg(NOs). 2:1 18866887,73 | 7,2757 6923,914
Pb(NO3). 1:1 21729,68335 | 4,337053 4127,353
HA1 | CU(NOs) 3:2 5,67713E+15 | 15,75413 14992,4
Ca(NOs)2 1:1 25706,18785 | 4,061011 4196,809
AgNO; 3:2 1,95841E+16 | 16,2919 15504,18
Zn(NOs)2 3:2 4,14457E+16 | 16,61748 15814,01
NaNOs 2:1 130606587,6 | 8,115965 7723,552
KNO3 3:2 5,14082E+16 | 16,71103 15903,04
Mg(NOQs)2 2:3 2,9276E+15 | 15,46651 14718,69
Pb(NOs)2 1:1 27635,66706 | 4,44147 4226,721
HA2
Cu(NOs)2 1:1 22950,64279 | 4,360795 4149,947
Co(NOs)2 2:1 206306503,3 | 8,314513 7912,5
Ca(NOs3)2 2:3 6,1983E+12 | 12,79227 12173,76
Zn(NOs), 2:1 2,26873E+13 | 6,889377
6556,27
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Tablo 5.2: HA3, HA4 molekiillerinin Na*, K*, Mg?*,Pb?*, Cu?*, Co?" ,Ca?*, Fe?*, Zn?*,
Ag'tuzlari ile UV-VISIBLE metodu ile 25C %50 1,4-dioksan/su ikili sistemi Job’s Plot
metoduyla komplekslesme oranlar1 (M:L), komplekslesme sabiti (Kext Ve LOgKExt) ve

serbest gibbs enerjileri (-AG®).

Ligand Metal Komplekslesme Ke Log Ke -AG’
fyonu Oran1 (M:L)
NaNO3 2:3 3,44584E+15 15,5373 14786,06
KNO3 2:1 62260466,98 7,794212 7417,356
Mg(NO3)z 1.1 32377,37918 | 4510242 | 4292,168
Pb(NO3) 2:1 168694467,8 8,227101 7829,314
HA3
Cu(NO3)2 1:1 419,1193329 2,622338 2495,546
Co(NO3)2 3:2 9,25399E+12 | 12,96633 123394
Ca(NO3) 1:1 242608,8645 5,384907 5124542
Fe(NO3)2 1:1 60009216,43 7,778218 7402,135
AgNOs3 3:2 3,87511E+14 | 14,58828 13882,93
Zn(NO3)2 2:3 5,19743E+11 | 11,71579 11149,32
Pb(NO3)2 1:2 4535186,62 6,656595 6334,744
Cu(NO3), 3:2 1,14147E+13 | 13,05746 | 12426,13
HA4
Fe(NO3)2 2:1 321796154 | 6507581 | 6192,934
AgNOs3 1:2 355603,5657 | 5,550966 5282573
Zn(NO3)z 23 2,82463E+14 | 14,45096 | 13752,25
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Tablo 5.3: HAS, HA6, HA7, HAS molekiillerinin Na*, K*, Mg?*,Pb?*, Cu?*, Co?" ,Ca?",
Fe?*, Zn?*, Ag*tuzlari ile UV-VISIBLE metodu ile 25C %50 1,4-dioksan/su ikili sistemi
Job’s Plot metoduyla komplekslesme oranlari (M:L), komplekslesme sabiti (Kext ve

LogKEext) ve serbest gibbs enerjileri (-AG®).

Ligand Metal Komplekslesme Ke Log Ke -AG’
Iyonu Oran1 (M:L)
NaNO3 1:1 1742,611971 | 3,241201 3084,486
KNO3 2:1 33263516,24 | 7,521968 7158,275
Mg(NOs3). 2:1 955989,9844 | 5,980453 5691,294
Pb(NOs)2 2:3 7,89872E+14 | 14,89756 14177,25
HAS Cu(NO3)2 2:1 14348828,46 | 7,156816 | 6810,779
Ca(NOs): 1:1 584,0188212 | 2,766427 2632,668
Fe(NOs)2 2:1 21322008,52 | 7,328828 6974,473
AgNOs 2:3 1,64421E+14 | 14,21596 13528,61
Zn(NOs)2 1:1 321,4366786 | 2,507095 2385,875
Mg(NO3)2 2:3 3,07463E+13 | 13,48779 12835,65
e Cu(NOa): 1:1 2292,37502 | 3,360286 3197,813
NaNO3 2:3 1,21E+12 12,08284 11498,63
KNO3 2:1 2587803 6,412931 6102,861
HA7
Mg(NOs3). 1:1 1161,718 3,065101 2916,901
Pb(NOs)2 2:3 2,73E+12 12,43653 11835,21
Zn(NOs)2 2:3 1,32;56110 10,13964 9649,38
KNO3 2:3 6,33665E+12 | 6,47E+12 12182,88
HA8 Cu(NO3): 3:2 3,49099E+15 | 15,54295 14791,43
Ca(NO:s): 2:3 3,94236E+12 | 12,59576 11986,74
AgNOs3 2:1 91787696,41 | 7,962784 7577,778
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6. SONUC VE TARTISMA

Yiiksek Lisans tezi Fiziksel Organik Kimya orjinli olup 2 bdliimden olusmaktadir. Bu
calisma “Yesil Kimya” olarak adlandirilan ¢evre dostu mikrodalga destekli sentez yontemi
kullanilarak tiyatriazol ve benzotiyaza igeren tag eterler sentezlenip karakterize edilmistir.
Ikinci kademede ise sentezlenen ve Karakterizasyonu yapilan tag eterlerin metal iyonlari ile
komplekslesme c¢alismalar1 UV-VISIBLE spektroskopisinin ~ Job’s Plot metoduna

uygunlanmasi ile gergeklesmistir.

Tiyatriazol igeren tag eterlerin sentezleri, 3-amino-5-merkapto-1,2,4-triazol ile dietilen
glikol dikloriir, trietilen glikol dikloriir, tetraetilen glikol dikloriir ve 1,2-dibromoetan
bilesiklerinin sezyum karbonat bazi varliginda inert ortamda azot atmosferinde Sn2
mekanizmasi ile halka kapama reaksiyonu sonucunda sentezlenmistir. Benzotiya-aza igeren
tag eterlerin sentezleri, 2-aminotiyofenol ¢ikis bilesigi ile dietilen glikol dikloriir, trietilen
glikol dikloriir, tetraetilen glikol dikloriir, 1,2-dikloroetan bilesiklerinin sezyum karbonat
baz1 varliginda iner ortamda azot atmosferinde Sn2 mekanizmasi ile halka kapama
reaksiyonu sonucunda sentezlenmistir. Sentezlenen tag eterler saflastirildiktan sonra yapisal
karakterizasyonu FT-IR, 'H-NMR, ¥C-NMR ve MS-MS yéntemleri kullanilarak

aydinlatilmigtir.

Sentezlenen ve karakterize edilen aromatik tiya-triazol ve benzo-azatiya igeren tag eterler
(HA1, HA2, HA3, HA4,HA5,HAG,HA7,HAS) ile metal tuzlar1 (NaNOs, KNOs, Mg NO3),
Pb(NOs)2, Cu(NOs)2, Co(NO3)2, Ca(NO3)2, Fe(NOs)s, AgNOs, Zn(NO3): arasindaki
molekiiler etkilesmeler Job’s Plot Metodu’nun UV-VISIBLE spektroskopisine uyarlanmasi
ile 25°C’de %50 1,4-dioksan/su ikili sitemi ile komplekslesme 6zellikleri ve parametreleri

belirlendi.

Bu ¢alisma kapsaminda “Yesil Kimya” olarak adlandirilan ¢evre dostu mikrodalga destekli
sentez yontemi kullanilarak triazol siibstitiie tiyo-azo tag eterler ve benzo-tiyo-azo tag eterler
Sn2 mekanizmast ile sentezlendi. Sentezlenen tag eter tiirevlerinin yapilart; FT-IR, 'H-NMR,

13C-NMR ve LC-MS/MS yéntemleriyle aydinlatildi.

Bu bilesiklerin sentezi i¢in birgok metot modifiye edilmis ve optimum reaksiyon kosullarinin
belirlenmesi amaciyla farkli bazlar ve reaksiyon kosullar1 denenmistir. Ilk olarak benzo-tiyo-
azo tag eterlerin sentezi amaciyla sodyum karbonat, potasyum karbonat, sezyum karbonat

bazlar1 kullanilmigtir. Ayrica Asetonitril, etanol, su gibi ¢oziicliler de optimum kosullarin
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belirlenmesinde kullanilmistir. Sezyum karbonatin baz olarak, asetonitrilin ¢oziicli olarak
kullanildig1 geri sogutucu altinda kaynatma sisteminde maksimum verim elde edilmis olup
optimum reaksiyon sartlar1 olarak bu sistem kullanilmistir. Bu yontemle etilen glikol
dikloriir, dietilen glikol dikloriir, trietilen glikol dikloriir ve tetraetilen glikol dikloriir
dihalojeniir bilesikleriyle 2-aminotiyofenol bilesiginin yiiksek seyreltik kosullarda
mikrodalga destekli sentez yontemi kullanilarak, asetonitril igerisinde ve sezyum karbonat
baz1 varliginda HA1-HA4 ta¢ eterleri halka kapama reaksiyonuyla basarili bir sekilde
sentezlenmistir. Bir diger tag eter tiirevi olan triazol-tiyo-azo tag eterlerin sentezi amaciyla
yine sodyum karbonat, potasyum karbonat, sezyum karbonat bazlar1 kullanilmistir. Ayrica
Asetonitril, etanol, su gibi ¢oziiciiler de optimum kosullarin belirlenmesinde kullanilmistir.
Sezyum karbonatin baz olarak, su ¢oziiclisii igerisinde geri sogutucu altinda kaynatma
sisteminde maksimum verim elde edilmis olup optimum reaksiyon sartlari olarak bu sistem
kullanilmistir. Bu yontemle etilen glikol dikloriir, dietilen glikol dikloriir, trietilen glikol
diklortir, tetraetilen glikol dikloriir ve 1,2-dikloroetan bilesikleriyle ) 3-amino-5-merkapto-
1,2,4-triazole bilesiginin yiiksek seyreltik kosullarda mikrodalga destekli sentez yontemi
kullanilarak, %50 su-asetonitril ¢dziicii karisimi igerisinde ve sezyum karbonat bazi
varhiginda HAS5-HA8 tac eterleri halka kapama reaksiyonuyla basarili bir sekilde
sentezlenmistir. Dihalojentir bilesiginin reaksiyon ortamina damla damla verilmesi ve
mikrodalga destekli hizli reaksiyon ile bir¢ok yan iirlin olusumu engellenmistir. Dolayisiyla

2:2 halka kapanmas tiriinlerinin olugsma oraninin artmasi saglanmistir.

Sentezlenen tag eter tiirevlerinin yapilari; FT-IR, H-NMR, ¥C-NMR ve LC-MS/MS
yontemleriyle aydinlatildi.

HAL bilesiginin 'H-NMR spektrumlar1 incelendiginde 4.03 (s, (e) ,2H), -NH- kimyasal
kaymas1 -NH2- grubundan bir proton koparak yeni bir baglanma oldugunu gostermektedir.
2.84 (d, J = 6.5 Hz, (1-i) 4H) ise -S-CH2- kimyasal kaymasiyla hedeflenen molekiiliin
baglandigini1 gostermektedir. HA1 molekiiliine ait diger kimyasal kaymalar & 7.41 — 7.32 (m,
(@), 2H), 7.32 - 6.91 (m, (b), 2H), 6.75 (d, J = 7.9 Hz, (c) 2H), 6.43 (t, J = 7.4 Hz, (d), 2H),
4.03 (s, (e) ,2H), 3.64 (dd, J = 16.7, 13.1 Hz, (f-g), 8H), 3.33 (dd, J = 131.8, 125.5 Hz, (h),
4H), 2.84 (d, J = 6.5 Hz, (1-i) 4H) seklindedir. (Sekil 5.5) C-NMR spektrumlari
incelendiginde 71.12 — 71.07 ,70.86 (d, J = 23.0 Hz, (e-f-g) kimyasal kaymasi —O-CHo-
katilmasini gdstermektedir. HA1 bilesiginin yapisal karakterizasyonu; FT-IR (y cm™)

spektrumu incelendiginde 665 civarinda gozlemlenen -CH2-Cl pikinin kaybolmasi, 1120
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civarinda gozlemlenen halojentire bagli CH2 grubunun makaslama egilmesinin kaybolmasi,
3375 ve 3296’da gozlemlenen aromatik amin gerilmesinin kaybolmasi, 3467 N-H
gerilmesinin olusmasi, 3056 aromatik C-H gerilmesi ve 2962-2864 CH, asimetrik ve
simetrik gerilmelerinin g6zlemlenmesi, 1610 aromatik benzen halkasinin simetrik
gerilmesi, 1445 CH> grubunun makaslama egilmesi, 1184-1103-1016 eter egilmeleri, 849
N-H egilmesi (vag hareketi), 734 halka hidrojenlerinin diizlem dis1 egilmesi bilesigin
sentezlendigini gostermektedir. HA1 bilesigine ait MS/MS spektrumu incelendiginde
390,78 molekiiler iyon pikinin gozlenmesi hedeflenen molekiiliin gerceklestigini

dogrulamaktadir. (Teorik 390,56)

HA2 makromolekiiliine ait *H-NMR spektrumu incelendiginde 5.56 (s, (€)11H) kimyasal
kaymasi ¢ikis bilesigi olan 2-AMP’ deki NH2 grubundan bir protonun koparak —NH- tiiriine
dontistiigiini gostermektedir. 7.41 — 7.32 (m, (a) 2H), 7.32 — 6.91 (m, (b) 2H), 6.75 (d, J =
7.9 Hz, (¢), 2H), 6.54 (d, J = 7.2 Hz, (d), 2H) kimyasal kaymalar1 aromatik benzen halkasinin
protonlarin1 gostermektedir. 3.64 (dd, J = 16.7, 13.1 Hz, (f-g), 8H) CH>-O-CH> kimyasal
kaymalar1 alkil halojeniiriin baglandigini gostermektedir. 2.85 (t, J = 6.5 Hz, (1-j) 8H)
kimyasal kaymasi —S-CH2- baglanmasim1i gostermektedir. C-NMR  spektrumlari
incelendiginde 6 145.43 (a), 135.84 (b), 131.52 (¢), 129.59 (d), 117.57 (e), 116.04 (f), 71.07
(9), 70.32 (h), 70.13 (d, J = 21.5 Hz, (1), 69.45 (i) 69.15(n), 55.23 (j), 34.27 (k), 29.50 (L)
kimyasal kaymalari hedeflenen bilesige ulasildigini gostermektedir. FT-IR spektrumu
incelendiginde FT-IR (y cm™) spektrumu incelendiginde 665 civarinda gézlemlenen -CHa-
Cl pikinin kaybolmasi, 1120 civarinda gozlemlenen halojeniire bagli CH2 grubunun
makaslama egilmesinin kaybolmasi, 3375 ve 3296’da gozlemlenen aromatik amin
gerilmesinin kaybolmasi 3463 N-H gerilmesi, 3063 aromatik C-H gerilmesi, 2960-2868
CH: asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1610 aromatik benzen halkasinin simetrik gerilmesi,
1477 CH2 grubunun makaslama egilmesi, 1199-1111-1049 eter/ester egilmeleri, 811 N-H
egilmesi (vag hareketi), 748 halka hidrojenlerinin diizlem dis1 egilmesi bilesigin olustugunu
gostermektedir. HA2 makromolekiiliine ait MS/MS spektrumu incelendiginde 478
molekiiler iyon pikinin gézlenmesi de hedeflenen bilesigin sentezlendigini gostermektedir.

(teorik 478.67)

HA3 makromolekiiliine ait tH-NMR spektrumlari incelendiginde & 7.26 (s, (a), 2H), 7.25 —
6.86 (m, (b), 2H), 6.73 (d, J = 8.0 Hz, (c), 2H), 6.43(m, (d), 2H), 5.13 (s, (i), 2H), 3.81 (d, J
= 5.8 Hz, (e) 4H), 3.63 (s, (), 4H), 3.39 (dd, J = 41.8, 33.5 Hz, (g), 16H), 3.26 — 3.17 (m,

125



(h), 4H), 2.97 — 2.79 (m, (1), 4H) kimyasal kaymalar1 gozlenmistir. C-NMR spektrumlari
incelendiginde 136.01 (a), 135.68 (b), 131.55 (¢), 129.78 (d), 117.32 (e), 116.77 (f), 71.13
(d, J=6.5 Hz, (g-h)), 70.22 (1), 69.99 (j), 69.52 (i), 55.11 (k), 34.01 (L) kimyasal kaymalar1
gozlenmistir. FT-IR spektrumlar1 incelendiginde ise spektrumu incelendiginde 665
civarinda gézlemlenen -CH>-Cl pikinin kaybolmasi, 1120 civarinda gézlemlenen halojeniire
bagli CH2 grubunun makaslama egilmesinin kaybolmasi, 3375 ve 3296’da gozlemlenen
aromatik amin gerilmesinin kaybolmasi, 3462 N-H gerilmesinin olusmasi, 3060 aromatik
C-H gerilmesi, 2955-2869 CH; asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1610 aromatik benzen
halkasmin simetrik gerilmesi, 1477 CH2 grubunun makaslama egilmesi, 1202-1107-1046
eter/ester egilmeleri, 849 CH: gruplarinin sallanma egilmesi, 832 N-H egilmesi (vag
hareketi), 748 halka hidrojenlerinin diizlem dis1 egilmesi bilesigin olustugunu
gostermektedir. HA3 makromolekiiliine ait MS/MS spektrumlari incelendiginde ise 566,85
molekiiler iyon pikinin gozlenmesi hedeflenen bilesigin sentezlendigini gostermektedir.

(Teorik 566,77)

HA4 molekiiliine ait 'H-NMR kimyasal kaymalar1 incelendiginde § 7.17 — 7.09 (m, (a), 2H),
7.17 — 6.75 (m, (b), 2H), 6.75 — 6.67 (M, (c-9), 2H), 5.42 (s, (e), 2H), 3.47 — 3.40 (m, (f),
4H), 2.95 — 2.89 (m, (g), 4H) kimyasal kaymalar1 gézlenmistir. 5.42 (s, (e), 2H), spektrumu
NH:2 molekiil grubunun bir proton kaybederek —NH- grubuna doniiserek yeni bir baglanma
oldugunu goéstermektedir. 2.95 — 2.89 (m, (g), 4H) kimyasal kaymasi ise —S-CH> grubuna
ait olup ¢ikis bilesigi 2-AMP’ de bulunan -SH grubundaki protonun koparak yeni bir
baglanma oldugunu gostermektedir. HA4 makromolekiiliine ait C-NMR kimyasal kaymalar1
gozlendiginde & 137.74 (a), 135.82 (b), 131.53 (c¢), 129.70 (d), 116.89 (e), 116.43 (f)
kaymalar1 goriilmektedir. FT-IR spektrumlar incelendiginde ise spektrumu incelendiginde
665 civarinda gozlemlenen -CH2-Cl pikinin kaybolmasi, 1120 civarinda goézlemlenen
halojeniire bagli CH2 grubunun makaslama egilmesinin kaybolmasi, 3375 ve 3296’da
gbzlemlenen aromatik amin gerilmesinin kaybolmasi, 3438 N-H gerilmesinin olusmasi,
3052 aromatik C-H gerilmesinin olugsmasi, 2922-2853 CH; asimetrik ve simetrik gerilmeleri,
1604 aromatik benzen halkasinin simetrik gerilmesi, 1473 CH2 grubunun makaslama
egilmesi, 1154-1104-1045 eter egilmeleri, 815 N-H egilmesi (vag hareketi), 749 halka
hidrojenlerinin diizlem dis1 egilmesi hedeflenen bilesigin sentezlendigini gostermektedir.
Ayrica HA4 molekiiliine ait MS/MS spektrumlari incelendiginde 492,69 molekiiler iyon
pikinin gbzlenmesi, hedeflenen bilesige ulasildigini gostermektedir. (Teorik 492,69)
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HAS molekiiliine ait *H-NMR kimyasal kaymalar1 incelendiginde 12.20 (s, (a), 2H), 4.41 —
3.60 (m, (b-c), 6H), 3.60 — 2.90 (m, (d), 4H), 3.10 (t, J = 6.7 Hz, (e-f), 8H) kimyasal
kaymalar1 gézlenmektedir. 3.10 (t, J = 6.7 Hz, (e-f), 8H) kimyasl kaymalar1 —S-CH2-
hedeflenen grup katilmasmi sagladigi gozlenmektedir. C-NMR kimyasal kaymalari
incelendiginde 158.27 (a), 154.68 (b), 69.66 (c), 69.29 (d), 52.81 (e), 30.22 (f)
gozlenmektedir. (e), 30.22 kimyasal kaymas1 —-NH-CH2 baglanmasini, 30.22(f) ise —S-CH:
baglanmasin1  gostermektedir. FT-IR  spektrumlar1 incelendiginde ise spektrumu
incelendiginde 665 civarinda gozlemlenen -CH2-Cl pikinin kaybolmasi, 1120 civarinda
gbzlemlenen halojentiire bagli CH2 grubunun makaslama egilmesinin kaybolmasi, 3375 ve
3296’da gozlemlenen aromatik amin gerilmesinin kaybolmasi, 3357 -NH- gerilmesinin
olusmasi, 3170 triazol halkasinin gerilmesinin olusmasi, , 2956-2862 CH>’nin asimetrik ve
simetrik gerilmeleri, 1537-1481 triazol halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve simetrik
gerilmeleri, 1233-1138-1062 eter egilmeleri, 1028 eksosiklik N=C-S gerilmesi, 854 N-H vag
hareketi hedeflenen bilesigin sentezlendigini gostermektedir. MS/MS  spektrumu
incelendiginde 372,72 molekiiler iyon pikinin gozlenmesi hedeflenen bilesigin

sentezlendigini gostermektedir. ( Teorik: 372,47 )

HAG6 molekiiliine ait tH-NMR kimyasal kaymalar1 incelendiginde 5.36 (s, (g), 2H) kimyasal
kaymast —NH- kimyasal kaymasini gostermektedir. NHz grubundan bir protonun
kopartilarak yeni grup baglandig1 géziikmektedir. 3.55 — 2.83 (m, (d-e), 10H) kimyasal
kaymalar1 incelendiginde —O-CHz-, -NH-CH2- baglanmalarin1 gostermektedir. Diger
kimyasal kaymalar ise 12.17 (s, (a), 2H), 5.36, 4.41 — 3.56 (m, (b-c), 8H), 3.10 (t, J = 6.7
Hz, (f) 4H) seklindedir. HA6 molekiiliine ait C-NMR kimyasal kaymalar1 incelendiginde
163.32 (a), 156.23 (b), 70.50 (c), 70.28 — 69.88 (d), 69.36 (t, J = 23.8 Hz, (e-f)), 47.30 (9),
30.08 (h) kimyasal kaymalar1 gozlenmektedir. FT-IR spektrumlar incelendiginde ise 665
civarinda gézlemlenen -CH2-Cl pikinin kaybolmasi, 1120 civarinda gézlemlenen halojeniire
bagli CH2 grubunun makaslama egilmesinin kaybolmasi, 3375 ve 3296’da gozlemlenen
aromatik amin gerilmesinin kaybolmasi, 3357 -NH- gerilmesinin olusmasi, 3172 triazol
halkasimin gerilmesinin olusmasi, 2952-2865 CH2z’nin asimetrik ve simetrik gerilmeleri,
1536-1438 triazol halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1258-1085-
1053 eter egilmeleri, 1014 eksosiklik N=C-S gerilmesi, 855 N-H vag hareketi hedeflenen
molekiiliin sentezledigini ilgili fonksiyonel gruplar yardimiyla belirtmektedir. MS/MS
spektrumu incelendiginde 460,78 molekiiler iyon pikinin gozlenmesi HA6 bilesiginin

sentezledigini gostermektedir. (Teorik: 460,57)
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HA7 molekiiliine ait *H-NMR kimyasal kaymalar1 incelendiginde 6.30 (s, (g) 2H) kimyasal
kaymas1 —NH- kimyasal kaymasini gosterip —NH2- grubundan bir proton koparak yeni bir
grubun baglandigin1 géstermektedir. 13.46 (s, (a), 2H) kimyasal kaymasi triazol halkasina
ait —-NH- protonunu gostermektedir. 3.75 — 3.57 (m, (b) 4H) kimyasal kaymasi -O-CHo-
grubunu, 3.45 —3.34 (m, (d), 16H) kimyasal kaymasi —O-CH2-CH2- kimyasal kaymalarini
gostermektedir. 3.10 (t, J] = 6.8 Hz, (e-f), 8H) kimyasal kaymalar1 —-NH-CH»- kimyasal
kaymalar1 hedeflenen tag eter bilesiginin sentezlendigini gostermektedir. HA7 molekiiliine
ait C-NMR kimyasal kaymalar1 ise 166.66 (a), 158.80 — 158.03 (b), 69.88 — 69.29 (c), 60.11
(d), 40.47 — 40.16 (e), 39.98 (d, J = 21.1 Hz, (f)), 39.67 (g), 39.61 — 39.56 (h), 39.35(d, J =
21.1 Hz, (1)), 39.04 (i), 38.83 (j), 30.08 (k) seklindedir. FT-IR spektrumu incelendiginde ise
665 civarinda gozlemlenen -CH2-Cl pikinin kaybolmasi, 1120 civarinda goézlemlenen
halojeniire bagli CH> grubunun makaslama egilmesinin kaybolmasi, 3375 ve 3296’da
gozlemlenen aromatik amin gerilmesinin kaybolmasi, 3321 -NH- gerilmesi ve 3188 triazol
halkasinin gerilmesinin olugsmasi, 1586-1497 triazol halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve
simetrik gerilmeleri, 1274-1084-1055 eter egilmeleri, 1029 eksosiklik N=C-S gerilmesi, 886
N-H wvag hareketi, 735 CH: gruplarinin sallanma hareketi hedeflenen HA7
makromolekiiliiniin sentezlendigini dogrulamaktadir. MS/MS spektrumlari incelendiginde
ise 548,76 molekiiler iyon pikinin goézlenmesi hedeflenen HA7 makromolekiiliiniin

sentezlendigini ayrica dogrulamaktadir. ( Teorik: 548,68 )

HAS8 molekiiliine ait 'H-NMR kimyasal kaymalar1 incelendiginde 4.27 (s, (b), 2H) kimyasal
kaymas1 —NH- grubuna ait olup NH> molekiiliinden bir protonun koparak yeni bir grup
baglandigini gostermektedir. 10.62 (s, (a), 2H) kimyasal kaymasi ise triazol halkasinin —NH-
grubuna aittir. 3.21 —3.06 (m, (d), 4H) kimyasal kaymas1 —S-CH>- grubundaki protona aittir,
3.88 —3.79 (m, (c), 4H) kimyasal kaymasi1 ise -NH-CH3- grubundaki protona aittir. Agikca
hedeflenen tag eter bilesiginin sentezlendigi goriilmektedir. HA8 makromolekiiliine ait C-
NMR kimyasal kaymalari incelendiginde ise 162.46(a), 152.95 (b) , 52.09 (c), 32.02 (d)
seklindedir. FT-IR spektrumlar incelendiginde ise 665 civarinda gozlemlenen -CH-Cl
pikinin kaybolmasi, 1120 civarinda gozlemlenen halojeniire bagli CH2 grubunun makaslama
egilmesinin kaybolmasi, 3375 ve 3296’da gdzlemlenen aromatik amin gerilmesinin
kaybolmasi, 3356 -NH- gerilmesi, 3169 triazol halkasinin gerilmesi, 2959-2865 CH2’nin
asimetrik ve simetrik gerilmelerinin olusmasi ve 1535-1432 triazol halkasindaki C=N-N=C
asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1139-1085-1046 eter egilmeleri, 1013 eksosiklik N=C-S
gerilmesi, 888 N-H vag hareketi agik¢a hedeflenen HAS tag eter bilesiginin sentezlendigini
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gostermektedir. Ayrica HA8 molekiiliine ait MS/MS spektrumu incelendiginde ise 492,69
molekiiler iyon piki gdzlenmesi agik¢a sentezin basarili oldugunu gostermektedir. (Teorik:
492,69)

Fiziksel organik kimya calismalar1 ¢ergevesinde; sentezi gergeklestirilip karakterize edilen
aromatik benzo-tiyo-azo igeren ve aromatik tiyo-azo gruplari igeren tag eterlerinin (HA1L,
HA2, HA3, HA4, HA5, HA6, HA7, HA8), metal tuzlart (NaNO3z, KNO3z, Mg(NO3),,
Pb(NO3)2, Cu(NO3)2, Co(NO3),, Ca(NO3)2, Fe(NOs3)s, AgNOs, Zn(NO3)2) arasindaki
molekiiler etkilesmeler UV-VISIBLE destekli Job’s Plot yontemiyle 1,4-dioksan/su ikili
sistemi igerisinde belirlendi. Bu komplekslesme ¢alismasinda kromofor tag eterler
kullanildi. Tag eterin absorpladigi dalga boyunda ne ligand, ne kompleks, ne de metal iyonu
herhangi bir absorpsiyon yapmadigi tespit edildi. Buna gore hesaplamalarda serbest tag eter
(komplekslesmeye katilmayan ) temel alind1. Biitiin ¢alismalar standart yontemi kullanilarak
tag eter konsantrasyonu belirlendi ve buna bagh olarak Ke, Logke ve -AG® parametreleri

hesaplandi.

Ik olarak Tablo 4.4’ de yer alan hesaplamalar kullanilarak 0,00045; 0,0004; 0,00035;
0,0003; 0,00025; 0,0002; 0,00015; 0,0001; 0,00005 M tuz ¢ozeltileri hazirlandi. Aym
zamanda HAL, HA2, HA3, HA4, HAS, HA6, HA7 ,HAS tag eterlerinin tablo 4.5’de yer alan
hesaplamalar1 kullanilarak stok cozeltiler hazirlandi. Hazirlanan ligand ¢ozeltilerinin
oncelikle spesifik maksimum absorbans gosterdigi dalga boylarinin tespit edilmesi amaciyla
UV-VISIBLE spektrofotometresinde 200-500 nm dalga boyu arahig: tarandi. HA1 ligandi
295 nm (Sekil 5.42) , HA2 ligand1 360 nm (Sekil 5.45) , HA3 ligand1 295 nm (Sekil 5.48) ,
HAA4 ligandi 310 nm (Sekil 5.51) , HAS ligand1 265 nm (Sekil 5.54) , HA6 ligand1 255 nm
(Sekil 5.57) , HA7 ligand1 250 nm (Sekil 5.60) , HAS8 ligand1 245 nm (Sekil 5.63) dalga
boylarinda spesifik maksimum absorbans gosterdigi tespit edilmistir. Teorik olarak metal ile
ligand komplekslesme yaptiginda bu spesifik dalga boyunda gozlenen absorbansin azalmasi
gerekmektedir. Sekil 5.43 - 5.44; Sekil 5.46 - 5.47; Sekil 5.49 —5.50; Sekil 5.52 — 5.53; Sekil
5.55- 5.56; Sekil 5.58 — 5.59; Sekil 5.61 — 5.62; Sekil 5.64 —5.65 incelendiginde HA1 — HA
2 —HA3 - HA4 — HA5 — HA6 — HA7 — HAS bilesiklerinin Na*, K*, Mg?*,Pb?*, Cu?*, Co?*
,Ca?*, Fe3*, Zn?*, Ag*iyonlaryla2:1,1:1,2:3,3:2, 1:2 oranlarinda (M:L) komplekslesme
yaptiklar1 gozlenmistir. Tespit edilen komplekslesme oranlar1 Tablo 5.2, Tablo 5.3 ve Tablo
5.4’ de verilmistir. Komplekslesme oranlari tespit edilirken Job’s Plot yontemine gore ligand

konsantrasyonu azaltilirken, metal iyonu konsantrasyonu artirilmistir. Absorpsiyona kars1
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cizilen metal iyonlarinin mol kesri grafigi kullanilarak minimum absorbans gosterdigi mol

kesri komplekslesme oranini vermistir.

Sentezlenen HA1 - HA2 — HA3 — HA4 bilesikleri benzo-tiyo-azo gruplarmi igeren bilesikler
oldugundan komplekslesmelerin alkali, toprak alkali ve gecis metalleriyle gerceklesmesi
olasidir. Sentezlenen HAS — HA6 — HA7 — HAS8 bilesikleri ise aromatik tiyo-triazol
gruplarii icermesi sebebiyle alkali, toprak alkali, ge¢is metalleri ve agir metallere ilgi
duymasi beklenmektedir. Sentezlenen bilesikte yer alan sert baz 6zelligi gosteren oksijen
atomunun sayisinin artmasi bilesigin sertliginin artmasina yol agmaktadir. Kiikiirt atomunun
varlig1 sertligin azalmasina az da olsa yol agmaktadir. Buna gore; HA3 > HA2 > HAL >
HA4 seklinde sertligin artmas1 beklenmektedir. Ayrica HA7 > HA6 > HAS > HAS seklinde

aromatik triazol halkasi iceren bilesiklerin sertliginin artmasi muhtemeldir.

Komplekslesmenin kendiliginden gerceklesip gerceklesmediginin belirlenmesi amaciyla
deneysel olarak belirlenen komplekslesme oranlari, komplekslesme sabiti(Ke) kullanilarak
Serbest Gibbs Enerjisi (-AG°) hesaplanmistir. Eger komplekslesme kendiliginden
gergeklesiyorsa -AG® degerleri pozitiftir. Tablo5.1, Tablo5.2 ve Tablo 5.3’ de yer alan -AG°
degerleri incelendiginde tiim komplekslesmelerin istemli oldugu goziikmektedir. Ayrica -
AG® degerlerinin artmasi komplekslesmenin arttigin1 géstermektedir. Bu sonuglara gore
HA1 ligandu igin, -AG° degerlerinin siralamas1 K* > Zn?* > Ag* > Cu?* > Mg?* > Ca?* > Pb?"
seklindedir. Diger metal tuzlarinin HA1 bilesigi ile komplekslesmesi 6nemsizdir. Ayni
zamanda komplekslesme oranlariyla komplekslesme miktar1 arasinda dogru oranti
bulunmaktadir. 3:2 komplekslesme yapan K* Cu®*, Ag*, Zn** (metal tuzu: ligand, M:L)
tyonlarinin komplekslesmesinin yliksek oldugu gézlenmistir. 2:1 oraninda komplekslesme
yapan Mg?* iyonunun ve 1:1 (M:L) oraninda komplekslesme yapan Pb?*+, Ca?" iyonlarmin
komplekslesme oraniyla bagimli olarak ligandlara baglandig: tespit edilmistir. En yiiksek
komplekslesme yapan tuz KNOgz oldugu belirlenmistir.

HAZ2 ligand: i¢in Tablo 5.1 incelendiginde -AG® degerlerinin siralamas1 K* > Mg?* > Ca®" >
Co%*" > Na* > Zn?* > Pb* > Cu?" seklindedir. Fe** ve Ag" iyonlarmin HA2 ligand: ile
komplekslesmesi anlamsizdir. Komplekslesme oranmin artmast HA1 bilesigine benzer
sekilde komplekslesme sabiti K¢’ yi arttirmistir. HA2 benzo-tiyo-azo tag eteri Na*, K*, Mg?*,
Pb?*, Cu?*,Co?", Ca®*, Fe?*, Ag®, Zn?* tuzlar ile komplekslesme oranlari karsilastirildiginda

K* iyonu ile 3:2 (metal tuzu: ligand, M:L) oraninda, Ca?*, Mg?" iyonlar ile 2:3 (M:L)
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oraninda, Na*, Co?*, Zn?" tuzlarinmn ise 2:1 (M:L) oraninda, Pb%*, Cu?* tuzlarmin ise 1:1
(M:L) komplekslesme yaptigi belirlenmigtir. HA2 ligand: en yiiksek komplekslesmeyi K*

iyonu ile gergeklestirmistir.

HA3 ligand1 i¢in Tablo 5.2 incelendiginde incelendiginde -AG® degerlerinin siralamasi Na*
> Ag* > Co?* > Zn?* > Ph?* > K* > Fe®* > Ca?* > Mg?* > Cu?* seklindedir. Ayn1 zamanda
Na*, Zn?*, iyonlari ile 2:3 (M:L), Co?*, Ag* iyonlari ile 3:2 (M:L), K*, Pb?* iyonlar1 ile 2:1
(M:L), Fe?*, Ca?*, Cu?*, Mg?" iyonlari ile 1:1 (M:L) oraninda komplekslesme yaptigi
belirlenmistir. Belirlenen komplekslesme oraninin artmasiyla ligand ile baglanan iyon
miktarinin istemli olarak arttig1 gozlemlenmistir. Digerlerinden daha ytliksek komplekslesme
yapan Na*, Ag*, Co?* ve Zn?" iyonlarmin -AG® degerleri daha yiiksek oldugu tespit

edilmistir.

HA4 ligand1 igin Tablo 5.2 incelendiginde -AG® degerlerinin siralamas1 Zn?* > Cu?* > Pb?*
> Fe** > Ag' seklindedir. Diger metal iyonlar1 ile gerceklestirilen komplekslesmeler
anlamsiz oldugu goézlemlenmistir. Tiim tuzlarin komplekslesme oranlari karsilagtirildiginda
Cu?* iyonu ile 3:2 (M:L), Zn?* iyonu ile 2:3 (M:L), Fe** iyonu ile 2:1 (M:L) , Pb?* ve Ag*
iyonlart ile 1:2 (M:L) oranlarinda komplekslesme yaptigi belirlenmistir. En ¢ok
komplekslesme yapan tuz Zn(NOz)2’ dir.

HAJ5 ligandi igin Tablo 5.3 incelendiginde -AG° degerlerinin siralamas1 K* > Fe3* > Cu?* >
Mg?* > Na* > Ca?* > Zn?" > Pb?* > Ag* seklindedir. HA5 makromolekiiliiniin Co®* iyonu ile
komplekslesmenin  anlamsiz  oldugu goézlemlenmistir. Komplekslesme oranlar
karsilastirildiginda Pb?*, Ag* iyonlar ile 2:3 (M:L), K*, Mg?*,Cu®*, Fe?* iyonlar ile 2:1
(M:L), Na*, Ca®", Zn?" iyonlar1 ile 1:1 (M:L) oranlarinda komplekslesme yaptigi
belirlenmistir. Genel olarak -AG° ile komplekslesme orani arasindaki iliski dogrusaldir. En

yiiksek komplekslesme yapan iyonun K* oldugu gézlemlenmistir.

HAG6 ligand: icin Tablo 5.3 incelendiginde -AG°® degerlerinin siralamasi Mg?* > Cu?
seklinde olup diger metal iyonlarinin komplekslesmeleri Snemsizdir. 2:3 (M:L) , Mg?* iyonu

ile, 1:1 (M:L) Cu?" iyonu ile komplekslesme yaptig1 belirlenmistir.

HA7 ligand1 i¢in Tablo 5.3 incelendiginde -AG® degerlerinin siralamasi Pb%* > Na* > Zn?*
> K* > Mg?* seklindedir. Ayn1 zamanda Na*, Pb?*, Zn?* iyonlari ile 2:3 (M:L), K* iyonu ile
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2:1(M:L), Mg# iyonuile 1:1 (M:L) oranlarinda komplekslesme yaptig1 belirlenmistir. Diger
metal iyonlar1 ile yaptigt komplekslesmenin anlamsiz oldugu gozlemlenmistir.
Komplekslesme oraninin artmasit -AG° degerini arttirarak istemli baglanma yapmasini

saglamistir.

HAB8 ligandi igin Tablo 5.3 incelendiginde -AG® degerlerinin siralamasi Cu®* > K* > Ca?* >
Ag" seklindedir. Diger metal iyonlarinin komplekslesmeleri 6nemsizdir. Komplekslesme
orani ve komplekslesme sabitinin artmasi -AG° degerini arttirmistir. Komplekslesmenin K*
ve Ca?* iyonlart ile 2:3 (M:L), Cu?* iyonu ile 3:2 (M:L), Ag* iyonu ile 2:1 (M:L) oranlarinda
gerceklestigi belirlenmistir.

Tablo 6.1: Komplekslesme calismalarinda kullanilan metal iyonlarinin yarigap, sertlik
degerleri [65-66].

Metal iyonu Yarigap (p.m.) Metal Sertligi Sertlik Degeri
(nm, eV)
Na* 116 21,1 Sert
K* 280 1,92 Yumusak
Mg?* 72 32,5 Sert
Pb?* 133 8,46 Orta sert
Cu®* 87 8,27 Orta sert
Co** 79 8,22 Orta sert
Ca** 100 19,7 Sert
Fe®* 79 12,08 Orta sert
Ag’ 160 6,9 Yumusak
Zn?* 74 10,88 Orta sert

Yarigap1 en yiiksek olan K* iyonunun bir¢ok ligand ile maksimum komplekslesme yapmasi
ligandin halkasinin kavitesi ile tam uyum gostermesine baglanabilir. Bununla birlikte K*
iyonunun yumusak karaktere sahip olmasi ve sertliginin 1,92 eV olmasi ayrica tag eterler ile
yumusak-yumusak asit baz teoremine gore baglanmasini saglamaktadir [67]. Tag eterlerden
HA4 ve HAS oksijen atomu i¢ermediginden Cu?* ve Pb?* iyonlarini (orta sert) yiiksek oranda
baglamaktadir. HA1 ve HAS bilesiklerinin 2 adet oksijen atomuna sahip olmasi sertligi biraz

arttirmistir. Her iki bilegiginde K* iyonuyla maksimum komplekslesme yapmasi yumusak-
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sert komplekslesmeyi saglamis olup, yarigapin yiiksek olmasi etken olmustur[68]. Ancak
HA1 bilesiginin komplekslesmesinde benzen ve kiikiirt atomlarmin varligi yumusak
karakterdeki Ag* iyonunu ve orta-yumusak karakterdeki Zn?*, Cu?* iyonlarin1 baglamasini
saglamistir. Bununla birlikte HAS bilesiginde triazol halkasi bulunmasi sert karakterdeki

Mg?* iyonunu ve orta-sert karakterdeki Fe** ve Cu?* iyonlarma ilgi gdstermesini saglamistir.

HA2 ve HAG6 bilesigi kiyaslandiginda, HA1 bilesigine benzer sekilde benzen ve tiyol
gruplarinin varlig1 tag eterin sertligini azaltmistir. Dolayisiyla HA2 bilesigi yumusak
ozellikteki K* iyonunu yiiksek oranda baglamistir. HAG6 bilesigi ise sert ozellikteki Mg2*

iyonunu baglayarak triazol halkasinin sert 6zellik kazandirdigini ortaya ¢ikarmustir.

HA3 ve HA7 bilesiklerinin Na* iyonlarin1 baglamasi, igermis olduklar1 oksijen atomu
sayisinin maksimuma ulagmasi sayesinde sert Ozellik kazanmasina baglanabilir. Ayrica
molekiil igerisinde yer alan kiikiirt ve benzen gruplari molekiilii cok az yumusatarak orta-
sert ozellikteki Co%*, Zn?* iyonlarin1 baglamasini saglamistir. Triazol halkasi da benzer

ozellik gdstermistir.
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