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OZET

AROMATIK TiYADIAZOL ICEREN TAC ETERLERIN SENTEZIi VE
KARAKTERIZASYONU
YUKSEK LiSANS TEZi
MUSA CANBOLAT
BALIKESIR UNIVERSITESI FEN BILIMLERI ENSTIiTUSU
KIMYA ANABILIM DALI
(TEZ DANISMANI: DOC. DR. BAKI CiCEK)
BALIKESIR, HAZIRAN-2019

Bu calisma kapsaminda Yesil Kimya ugulamalarinin en 6nemlilerinden olan
Mikrodalga sentez yontemi kullanilarak; halka igerisinde amino ve tiyo gruplarini
iceren tiyo-aza tiyadiazol tag eterlerin sentezleri gergeklestirilmistir. Sentezi
gerceklestirilen ve karakterize edilen aromatik tiyadiazol igeren tag eterler ile bazi
metal iyonlar1 arasindaki komplekslesme calismalar1 kondiiktometrik yontem ile
belirlenmistir.

Tiyo-aza tiyadiazol ta¢ eterlerin sentezleri, 2-amino-5-merkapto-1,3,4-
tiyadiazol ile etilen glikol dikloriir, dietilen glikol dikloriir, trietilen glikol dikloriir ve
tetraetilen glikol dikloriir bilesiklerinin sezyum karbonat bazi varliginda azot
atmosferinde Sn2 mekanizmas: ile halka kapama reaksiyonu sonucunda
sentezlenmistir. Elde edilen ta¢g eterler saflastirildiktan sonra  yapisal
karakterizasyonu FT-IR, 'H-NMR, ®*C-NMR ve MS yontemleri kullanilarak
aydmlatilmastir.

Sentezi gerceklestirilen ve karakterize edilen aromatik tiyadiazol igeren tag
eterler (M1, M2, M3, M4) metal tuzlar1 (NaCl, KCI, MgCl,, CaCl,, ZnCl,, FeSQy,
AgNO;, CoCly) arasindaki molekiiler etkilesmeler Job’s Plot yOdnteminin
kondiiktometriye uyarlanmasiyla 25°C’de %50 asetonitril/su ikili sitemi igerisinde
belirlendi. Komplekslesme ozelliklerinin  belirlenmesi  amaciyla iletkenlik
davraniglan olgiildii. Tletkenlik parametreleri gozlenen iletkenlik(K), molar iletkenlik
(1) ve serbest katyonlarin kesri (o) kullanilarak ligand-katyon kompleksinin
Komplekslesme orani, Komplekslesme sabiti (K. ) ve Serbest Gibbs Enerjisi (AG?)
hesaplandi.,

Sentezlenen bilesikler sirasiyla; M1, M2, M3, M4 bilesikleridir. Bu
bilesiklerin kondiiktometri yontemiyle komzplekslesme oranlar1 belirlenmistir. M1 tag
eteri ile Ca?* tuzunun, M2 tag eteri ile Co®* tuzunun, M3 tag eteri ile Fe** tuzunun,
M4 tag eteri ile Ca®* tuzunun en gok komplekslesme yaptig1 tespit edilmistir

ANAHTAR KELIMELER: Mikrodalga sentez, tiyadiazo tag eter, kondiiktometri,
job’s plot yontemi, kompleks olusum sabiti / asetonitril-su ikili karigima.



ABSTRACT

SYNTHESIS AND CHARACTERIZATION OF CROWN ETHERS
CONTAINING AROMATIC THIADIAZOLE
MSC THESIS
MUSA CANBOLAT
BALIKESIR UNIVERSITY INSTITUTE OF SCIENCE

CHEMISTRY
(SUPERVISOR: ASSOC. PROF. DR. BAKI CICEK )
BALIKESIR, JUNE 2019

In this study, using the method of microwave synthesis which is one of the most
important of Green Chemistry applications; synthesis of thio-azathiadiazole crown
ethers containing amino and thio groups in the ring was carried out. The synthesized
and characterized crown ethers containing the aromatic thiadiazole ring were
determined the complexation studies between crown ether and metal ion by
conductometric method.

Synthesis of thio-aza thiadiazole crown ethers, 2-amino-5-mercapto-1,3,4-
thiadiazole with diethylene glycol dichloride, triethylene glycol dichloride and
tetraethylene glycol dichloride ring in the presence of cesium carbonate in the
presence of nitrogen ring with Sy2 mechanism as a result of the closing reaction.
After the obtained crown ethers were purified, their structural characterization was
illuminated using FT-IR, *H-NMR, *C-NMR and MS methods.

Molecular interactions were determined between metal salts (NaCl, KCI, MgCl,,
CaCl,, ZnCl,, FeSO4, AgNO;, CoCly) and synthesized and characterized crown
ethers containing aromatic thiadiazole (M1, M2, M3, M4) at 25°C by adaptation of
Job's Plot method to conductometry in % 50 acetonitrile / water the binary system.
Conductivity behaviors were measured in order to determine the complexity
characteristics. The complexity rate, complexation constant (Ke) and Free Gibbs
Energy (AG") of the ligand-cation complex were calculated using the conductivity
parameters (K, A and o).

The synthesized compounds are respectively; M1, M2, M3, M4 compounds.
These compounds were completely original and the complexity ratios were
determined by the method of conductimetry. It was found that Ca®* salt with M1
crown ether, Co* salt with M2 crown ether, Fe?* salt with M3 crown ether, Ca?* salt
with M4 crown ether had the most complexation.

KEYWORDS: Microwave synthesis, thiadiazo crown ether, conductometry, job’s
plot method, complex formation constant, acetonitrile-water binary mixtures.
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1. GIRIS
11 Tac Eterlerin Tarihcesi

Sentetik makrohalkali tag eter bilesikleri 75 yil1 agkin bir siiredir bilinmesine
ragmen, bu kapsamdaki arastirmalarin siklasmasi 1960 'li yillardan sonra fark

edilmektedir.

Tag eterler, ilk defa 1967 senesinde C. J. Pedersen tarafindan sentezlenmistir.

Yeni bir ¢calisma dalinin meydana gelmesine sebep olmustur.

Pedersen, 1967 senesinde altmisa yakin yeni halkali eterlerin sentezlerini
yapmistir. Bunlarin kimyasal 6zelliklerini irdelemis, alkali ve toprak alkali metal
katyonlarma kars1 gosterdigi karakteristik segiciliklerini belirlemistir. Pedersen,
yaptig1 bu sentez c¢alismalart ile 1987°de Nobel kimya odiiliinii almaya hak

kazanmustir.

Tag eter, etilen glikol bilesiklerinin halkalagmasi sonucu meydana gelen
sistemdir. 3’ten 20’ye kadar heteroatomun, etilen veya propilen kopriileri ile
birleserek olusturduklar1 ve bir veya birden fazla O, N, S, P gibi dondr atomlarin
barindiran halkali sistemlere, ‘“makrohalkali bilesikler” adi1 verilmektedir.
Goériintiileri tag yapisina benzediginden dolay: Ingilizce tag manasma gelen “crown”
olarak isimlendirilmis olup bu halkal1 bilesikler, yapisal olarak irdelendiginde pozitif
yiikli katyonlar1 birlestirebilen hidrofilik bir bosluk ile dis kism1 hidrofobik 6zellik

gosteren esnek bir yapidan meydana gelmektedir.

1.2  Tacg Eterler ve Cesitleri

Tag eterler yapisinda barindirdiklar1 oksijen, kiikiirt, azot atomlar1 ve benzen
halkalar1 sebebiyle; okso, azo, okso-azo, tiya-okso, benzo, tiyaoksobenzo tag eterler

olarak tiirlerine ayrilir.



1.2.1 Aza Tac Eterler

Halkali aminler ilk defa 1937 Alphen tarafindan hazirlanmistir ve
dibenzoaza-tag eter ilk olarak Krassing ve Greber tarafindan 1953-1956’da rapor
edilmistir (Sekil 1.1) [1].

Sekil 1.1: Bazi siklik aminler.

Eter oksijenlerinden biri veya birkaginin yerine azot atomu gelerek meydana
getirilmis tag eterler aza-tag olarak adlandirilir. Genellikle en az 9 {iyesi olan ve 3 ya
da daha fazla heteroatom ile en az 1 tane azot atomu bulunduran makrosiklik
bilesiklere goz atacagiz. Heteroatom barindiran makrosiklik ligandlar anyonlar,
katyonlar ve ndétral molekiiller i¢in 6nemli kompleks ajanlardir. Azot atomu gecis-
metal iyonlariyla oksijene nazaran komplekslesmek igin daha giiclii bir ilgi duyar.
Azotun elektronegativitesi oksijene gore daha azdir, bu yiizden elektronlarini gegis
metalleri ile gii¢lii kompleks olusturmaya meyillidir. Azo-taglar alkali ve toprak
alkali iyonlariyla giiglii kompleks olusturan tiim oksijenli tag eterlerle, agir metallerle
kompleks olusturan biitiin peraza-tag eterlerle arasinda komplekslesme 6zelligine
sahiptir. Bu karisik 6zellikleri azo-tag eterlerin ¢ok fazla yerde irdelenmesine sebep
olmustur. Azo-ta¢ eterlerin taninmasi isleminde, sentetik reseptdrler olarak 6nemli
bir kullanima sahiptirler. Amonyum tuzlarida gegis metal iyonlar1 gibi aza-tag
eterlere oksijenli tag bilesiklerinden daha ¢ok kompleklesmeye girmeye meyillidirler.
Hatta aza-ta¢ eterler, azotlu lariat eterler ve halkada azot iceren diger makro
halkalilarin sentezinde 6nemli ara maddelerdir. Azot bulunduran makrosiklikler ilk
olarak asagi yukart 120 sene evvel Baeyer tarafindan hazirlandi (1886). Ilk

hazirlanan bilesik tetraazoquaterenendi. Hinsberg ve Kessler benzer azot igeren



makrosiklikleri hazirladilar ve halkali aminler ilk kez Alphen tarafindan sunuldu
(1937).

1.2.1.1 Aza-Tac Eterlerin Ozelllikleri

Azatag eterler, azotlu lariat eterleri ve halkada azot igeren diger makro
halkalilarin sentezinde Onemli ara maddeleridir. Katalizor olarak, niikleofilik
yerdegistirme ve oksidasyon reaksiyonlarinda alkali ve toprak alkali metal iyonlarina
kars1 hassas olan homojenik reaktiflerinin tertiplenmesinde de onemlidirler. Belirli
azatac eterler, silikajel veya baska inert polimerik tasiyicilara kovalent bagla
birlesebilirler. Azatag eter baglh silikajellerin spesifik metal iyonlarinin metal iyon

karisimlarindan se¢imli ayrilmasinda kullanimlari vardir.

1.3  Aza Okso Tag Eterler

Tag eter halkasindaki oksijen atomlarinin birinin ve ya birkag¢ tanesinin azot
atomuyla yer degistirdigi ta¢ eter bilesikleri aza okso tag eterler ismini alirlar. Aza
tag eterlerden perazotag eterler Pederson’un okso ta¢ eterlerinden evvel

sentezlenmislerdir [2].

Tag eter halkasinda azot atomlarinin sayisinin artmasi ile tag eterin gegis

metallerine olan iligkisi artmaktadir (Sekil 1.2) [3].
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Sekil 1.2: Bazi azaoksotag eterler [4]



1.4  Tiya Tacg Eterler

Tiya tag eterlerin tarihi 1886’da Mansfeld’in, 1,4,7-tritiyosiklononan’in (9S3)
sentezini sunmasi ile baslamaktadir. Bu vakte kadar sikloheptilamin, sikloheptanon
disinda alt1 atomdan daha fazla halkali molekiillerden haberdar degildi. Alt1 {iyeli
halkadan daha biiyiik bilesiklerin sentezinde ilk adim ise Mansfeld’in, 1,2-
dibrometan ve sodyum siilfiiriin reaksiyonu sonunda 9S3 iirliniinii izole etmesidir.
Benzer metottan faydalanilarak 12S3, 1,3-dibromopropan’dan sentezlemistir. 1920
senesinde Ray, 9S3’iin ilk modelleri sunuldu ve 1,2-dibrometan, potasyum hidrojen
silfiiriin reaksiyonu ile etanditiyolii sentezleyerek, 9S3°ti saptamislardir. Fakat,
Mansfeld ile Ray tarafindan bulunan kimyasal iirtin 9S3 degil, p-ditiyan (6S2)
oldugunu Bennett molekiil agirligi tayini ile belgelenmistir. Bununla birlikte,
Meadow, Reid ile birlikte ise sadece kiikiirt atomlarin1 bulunduran halkali polieter
bilesiklerini izole etmistir. Bu arastirma, 1,2-dibrometan ve etanditiyolatin birlikte
reaksiyonu sonrasinda, agik zincirli politiya eterler ile farkli halka boyutlarindaki
halkal1 politiya tag eter bilesiklerini bulunduran reaksiyon karisimidir. Bu karisimlar
karekterize ederek 1,4,7,10,13,16-hekzatiyosiklooktadekan1 (18S6), %1,7 verimle
sentezlemistir. 1969°da Rosen ile Busch, 14S4°1, %7,5 gibi bir verim ile olusturmus
ve tetradentat ligandin nikel (IT) kompleksini sentezlemistir. Ancak tiya tag eterlerle
alakali arastirmalara seyrek rastlandigindan dolayr bu iriinlerin meydana
getirilmesinde verimlerin fazlalastirilmasi i¢in heniiz sentetik bir yol tam olarak
bulunamamisti. 1969°da Black ile McLean, 18S6’nin sentez arastirmalarini
giincelledi. Ayn1 reaksiyonu Meadow ile Reid, EtOH igerisinde yiiksek seyreltme
sartlar1 altinda 18S6’y1, %31 verim ile gergeklestirdi. Ancak bu verim diger bilim

adamlar tarafindan gelistirilememistir.
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Sekil 1.3: [14]Ss makrosikligi i¢in gem. dimetil etkisi (a— b) S atomunun
ortaklasmamus elektron ¢iftleri dis tarafta, (¢) S atomunun
ortaklasmamis elektron ¢iftleri ic tarafta



1.4.1 Tiya Tag Eterlerin Sentezinde Genel Metotlar

1.4.1.1 Sezyum Karbonat / DMF Metodu

1980°de Ochrymowycz’in yontemi, Buter ile Kellogg tarafindan c¢oziicii
olarak dimetilformamit (DMF) ile sodyum tiyolat yerine sezyum Kkarbonat
kullanilarak iist seviyeye ulastirilmistir [4,5]. Bu yontemle, DMF’de ¢oziinmiis
dihalojeniir ile ditiyoliin esit derisimlerindeki karisimi yine DMF’de ¢Ozlinmiis
Cs,CO3z’a damla damla eklenmesiyle olusur. Sezyum tuzlar1 genellikle dipolar
aprotik dimetilformamit ve benzeri ¢oziicii igerisinde ¢Oziinmektedir. Sezyum
karboksilatlar tiya fenolatlar, tiyalatlar ile amitler, SN2 niikleofilik reaksiyonuna
nazaran halojeniirler, mesilatlar ile tosilatlar tarafinca yer degistirme reaksiyonu
gosterirler. 20-30 iiyeli makrohalkali bilesiklerde oOzellikle polietilen glikollerin
halkalasma reaksiyonlari ile sezyum floriir varliginda iyi verimle olusturulur [6].
Metal iyonu kullanilmadiginda bir ¢ok reaksiyon istenilen yonde gerceklesmez,
polimer {irlin olugur. Bunun sebebi aktif gruplarin metal iyonu zorlamasiyla
karsilagsmadiklarindan ~ birbirine ~ dogru  hareketlenmeyi  istememeleridir.
Reaksiyonlarda hangi metal iyonunun tercih edilecegi ise beklenen iiriine, halka
biiyiikliigiine, sertlik-yumusaklik parametreleri ve benzeri farkli faktorlerle iligkilidir.
Kiigiik ¢apli bir metal iyonuyla kiigiik kaviteye sahip bir halka meydana getirilirken,
cok daha biiyiik bir metal iyonuyla biiyiikk bir makrohalkanin meydana getirilmesi
miimkiindiir [7]. DMF ¢6ziiciisii biinyesinde Cs,COj3 ditiyoliin protonlarini koparir,
sezyum ditiyolat elde edillir. Bu ditiyolat, tiya tag eter meydana getirmek igin
dibromiir ile reaksiyon verir. Bu yoOntemle, asir1 seyreltik sartlar altinda
makrohalkalagma reaksiyonlar1 gerceklestirilebilir ve az da olsa yliksek verimde {iriin
olusmas1 sezyum etkisi ile bagdastirilmaktadir. Cs;CO3z/DMF yontemi, tiya tac eter
sentezinde evrensel bir yontem olarak kullanilabilinir. Bu yontemle, tiya tag eterler
ile karistk okso tiya ta¢ eterler yiikksek verimle (genel olarak %70-90)

olusturulmustur. 18S6 ise, %76 verimle rapor edilmistir [8,9].



1.4.1.2 Sezyum Etkisi

Organik zayif asitlerin sezyum tuzlari, siibstitiisyon reaksiyonlarinda giiclii
niikleofiller olarak bilinir. Molekiil igi siibstitiisyon reaksiyonlarinda yiiksek verimler
sezyum karbonat ile meydana getirilebilir. Alkali metal iyonlari, Williamson benzeri
makrohalkali bilesik olan oksota¢ eterlerin meydana gelmesini basitlestirir. Bu iist
diizey tesir “templet etkisi” diye adlandirilir ve bu tesir ta¢ eterin metal iyonu ile
komplekslesmesinden kaynaklanir. Makrohalkali reaksiyonlarda, ta¢ eterin tekli
baglarin etrafinda internal dongiiden kaynakli konformasyonel entropi kaybi, Gibbs
enerji aktivasyonuna fazlaca etki eder [10]. Farkli alkali metal karbonat tuzlari,
halkalasma reaksiyonlarinda baz olarak kullanildigi vakit {riiniin = verimi
LiCO3<<NaCO3<K,C0O3<Rb,CO3<Cs,CO; seklinde ¢ogalmaktadir [5,8,9]. Aym
zamanda tag eter kavitesine tam olarak uyum saglayan metal iyonu kullanildigi

zaman halkalasma hizi en iist seviyede olur.

N !
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Sekil 1.4: 18C6’nin sentezinin sezyum etkisi ile sentezi [31].

+ CsX + HF

Bununla birlikte sezyum yontemi kullanilarak farkli sayida kiikiirt atomu

bulunduran makrohalkali bilesikler elde edilmistir [11].
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Sekil 1.5: Templet etkisi ile sentezlenen tiyatag eterler.

1.4.1.3 Sodyum/n-Biitanol Metodu

Tag eterlerin sentezinde karsi karsiya gelinen genel bir sikinti ise halka
kapanmasi reaksiyonudur. Makrohalkali tag¢ eterlerin elde edilmesinde beklenmeyen
entropi tesirlerini azaltmak igin giincel yontemler aramak mecburiyetindeydi.
Oksotiyatag eterler, Pedersen ile Bradshaw birlikte sentezlendikten sonra
Ochrymowycz ile grubu, yalnizca kiikiirt heteroatomlart bulunduran tiyatag eterlerin
sentezi tlizerinde programli olarak ¢alisan ilk arastirma grubudur [4,12,13] ve oda
sicakliginda n-biitanol igerisinde kiikiirtlii dikloriiriin, ditiyoliin disodyum tuzunun
yiiksek seyreltik ¢ozeltisine damla damla damlatilmasi ile %13 gibi bir verimle

18S6’y1 elde etmislerdir.

[

SH Cl 25°C

Yiiksek seyreltik L/ S
s

Sekil 1.6: Ochrymowycz tarafindan sentezlenen 18S6.



Bu reaksiyonun ilk adiminda Sn2 reaksiyonu olusturulurken bir ara iiriin
meydana gelir. Bu ara {irlin, halkali 6rgii ile intramolekiiler veya lineer orgii ile
intermolekiiler reaksiyon meydana getirilir. Reaksiyon yiiksek seyreltik kosullar

altinda gerceklestirildigi zaman halkali tirtinler yiiksek verimle olusacaktir.

Hayvali Z. tarafindan yapilan bir ¢alismada, n-BuOH tesiriyle bazik ortamda
1,2-dihidroksibenzen ile tetraetilen glikol dikloriiriin halkalasma reaksiyonu ile
benzo-18-tac-6 elde edilmistir [14].

1.4.1.4 Tiya Tag Eter Sentezlerinde Templet Etki

Makrohalka olusturulmasinda rol oynayan gruplar niikleofilik ve elektrofilik
bir bilesenden olusabilir. Ayn1 molekiil lizerinde niikleofilik olan tarafin, elektrofilik
olan ucu gormesi ile makrohalka olusumu gerceklesebilir veya ikinci bir varsayim
olarak da bir molekiiliin niikleofilik olan bir kismi, diger molekiiliin elektrofilik olan

ucuna ulasabilir. Bu halde ise makrohalka olusumu yerine oligomer ya da polimer

olusabilir.
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Sekil 1.7: Templet etki prensibi.

Makrohalka olusum reaksiyonlarinda polimerlesmeyi onlemek amaciyla en

cok uygulanan metotlardan biri yiiksek seyreltik ortamda arastirma yapmaktir (High



Dilution). Bu durumda bir molekiiliin baska bir molekiilii bulmasi1 engellenilerek
polimer olusumu Onlenir. Diger metot ise metal iyonlarindan faydanilmasidir. Bu
halde makrohalkay1 olusturacak materyal iizerindeki elektronegatif atomlar ve pozitif
iyonlar arasinda polar bir etkilesim gerceklesecek ve elektronegatif atomlar katyon
cevresinde salvotize olacaklardir. Bunun akabinde makrohalka olusumu igin
gruplarin birbirini bulmasi daha kolay olacaktir. Makrohalkali eterlerin sentezinde
alkali metal iyonlarin templet etkisinin gozlendigi ispatlanmistir. 18C6’nin
sentezinde ortamda bulunan K* iyonunun varligi halkalasma sentezini
kolaylagtirmakla birlikte verimi de arttirmaktadir. Bu iiriiniin meydana gelim

reaksiyonu biiyiik bir ihtimalle asagida gosterilen basamaklari takip eder.

(OTs
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Sekil 1.8: 18-tag-6 sentezinde K* iyonunun templet etkisi.

Tosil gruplari, bulundugu karbon atomunu kismen pozitiflestirmekte ve 6teki
molekiiliin negatif yiiklii oksijen atomu ile baglanmaktadir. Eger ortamda K" iyonu
bulunmasaydi tosilat gruplar1 alakali etilen glikol zincirine baglanarak polimerik yeni
iiriin olusturacakti. Sekil 1.8’deki o6rnekte ideal templet metal iligkisi olugmast i¢in
halkali iriiniin boslugunu en ideal iyon olarak uygun g¢apta katyonlar kullanilmasi
reaksiyonun gerceklesmesi agisindan 6nem teskil etmektedir. Halka biiyiikliigiiniin
bilinmesinde dikkat edilmesi gereken faktorlerden birisi de kullanmak i¢in secilen
Iyonun ¢apidir. Uygun olan iyon, halka ¢apinin orantili oldugu, arastirmalarla yiiksek
verimle elde edilmistir. 15 tiyeli halka i¢in (15-tag-5 veya benzo-15-tag-5) iyon cap1
biiyiik olan Na® iyonu tercih edilirken, 12 iiyeli halka icin (12-tag-4) iyon cap1 daha
kiiciik olan Li* iyonu tercih edilir. 12-14 iiyeli halka icin Na® iyonu tercih edilir.

Templet reaksiyonlarinin da belirli avantajlar1 oldugu gibi dezavantajlar1 da vardir.



Templet Etkinin Avantajlart sunlardir:

e Makrohalkali ligandlarin metal komplekslerinin direk olarak reaksiyonun
bulundugu ortamda elde edilmis olmasidir. Templet etki olmadan
gerceklesme ihtimali olmayan bir ¢ok reaksiyon templet etki ile miimkiin
kilinmaktadir.

e Seyreltik calisma mecburiyeti ortadan kalkmaktadir. Verimler genelde ¢ok
yiiksek gerceklesmektedir.

e Elde edilecek olan makrohalka {izerinde sterik ve konformasyonel a¢idan arzu

edilen kontrol yapilabilmektedir.
Templet Etkinin Dezavantajlari ise sunlardir:

e Tiim metal iyonlarinda templet etki goriinmesi beklemek her zaman olumlu
sonug¢ vermez. Bundan dolay1, arzu edilen bir reaksiyon i¢in uygun bir metal
iyonunun bulunmasi her zaman miimkiin olmayabilir.

e Bazi hallerde metal kompleksi halinde olusan iiriinii, metalsiz makrohalkali
duruma doniistiirmek miimkiin olmayabilir. Bundan dolay1 siyirma katyona
uygun anyonlar temin edilirse styirma yontemleri uygulanabilir. Ornegin; K*
yiiklii katyonu ortamdan 6telemek i¢in ‘CN anyonu tercih edilebilir.

e Templet reaksiyonu sonucunda ortaya c¢ikan {iriin arzu edilen halka
blyiikliginiin disina gidebilmekte veya oligomerlesmeler gibi arzu

edilmeyen neticeler dogurabilmektedir [15,16].

Selmann ile Frank; Fe (Il) metal katyonunun templet etkisi yontemi ile
halkalagsma reaksiyonlarini yaymladilar. Bu reaksiyon, 1,2-dimerkaptobenzen, bis(f-
bromo-etil)siilfiir arasinda ortaya ¢ikan [2+2] halkalasma ile neticelenmistir [17].
Sekil 1.23’de bulunan reaksiyonda birinci adimda 1,2-dimerkaptobenzeni,
FeCl,.4H,0 ve CO ile komplekslestirerek es deger oranda bis-(beta-bromoetil)
siilfiirle alkillenme sonucu, B molekiilii izole edilmis ve bu molekiil hidroliz

edildikten sonra C molekiilii %35 gibi bir verimle olusturulmustur.
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Sekil 1.9: 1,2-dimerkaptobenzen’in reaksiyonundan elde edilen DB18C6S.

1.4.1.5 Asir1 Seyreltme Yontemi (High Dilution)

Makrohalkali ¢alismalarda polimerik {iriin meydana gelmemesi igin
reaktiflerin seyreltik ortamda, damla damla ve miimkiin oldugunca dengeli bir hizla
ilave edilmelidir. Bu metodun en biiyiik dezavantaji, ¢ok fazla ¢6ziicii ile yapilmasi
ve destillenmesinde karsilasimiza ¢ikan problemlerdir. Seyreltik ¢calisma metodunun
sebep oldugu dezavantajlar yeni metodlarin gelistirilmesini sart kilmistir. Bundan
dolay1 polimer bir madde iizerinde birbirlerinden yeteri kadar uzakta iki fonksiyonel
grup olusturulmasiyla yerel bir seyreltiklik olusturuldugu igin polimerlesmeye
gitmeksizin reaksiyonun yiiritilmesidir. Olusturulan makrohalkalar polimer
zincirinden degisik hidroliz reaksiyonlariyla uzaklastirilabilir. Bu ligandlarin
sentezinde elde edilen polimerlesmeyi engellemek icin arzu edilen {iiriinii verecek

olan bilesikler, seyreltik bir ortamda agir agir ve sabit bir hizla reaksiyona katilir.

1.5  Tiya Okso Tac Eterler

Tiya okso tag eterler, tac eter halkasi lizerindeki oksijenlerden biri ya da bir

kaginin kiikiirt atomu ile yer degistirmesi ile meydana gelmektedir (Sekil 1.10) [18].
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Sekil 1.10: Bazi tiya tag eterler.

Tiya tag eterlerde makrosiklik etkisi, karsilik gelen okso ile azo taglardan
belirginligi daha azdir. Buda —-SCH,CH,S- birimlerinin konformasyonlarindan
kaynaklanmaktadir. —SCH,CH,S- birimleri, kiikiirt-karbon baginin ¢ok uzun olmasi,
kiikiirt atomlar1 arasindaki birbirini iten ortaklasmamis elektron ¢iftlerinin daginik
yerlesmesi sebebiyle serbest ligant halinde iken anti-konformasyonu tercih
etmektedir (Sekil 1.11). Kiikiirt ortaklasmamis elektron ¢iftleri halkanin dis
kisminda olmaya yatkindir. Bu, metal baglama aninda onemli miktarda enerji
bakimindan olumsuz olan konformasyonun tekrar diizenlenmesi gerekir [19].
Halkada bir trimetilen birimine benzer biiyiik bir grup ile Thorpe-Ingold etkisi (gem.
dimetil etkisi) olusturulup kiikiirt ortaklasmamis elektron ciftleri uyumlu hale
getirilebilir (Sekil 1.11) [20].

(a) (b)

Sekil 1.11: 1-4 etkilesimleri (a) Zayif kararlilik, (b) Kararsiz.

12



1.6 Benzo Tag Eterler

Benzen halkas1 bulunduran tag eterlerin sentezleri 1970’11 yillara, Pedersen’in
caligmalarina baglanmaktadir. Pedersen dibenzo tag eterlerle yaptig1 arastirmalar ile
iin kazanmustir. Sekil 1.12°de geg¢misten giiniimiize Sentezlenen benzookso tag

eterlerden birkag tanesi goriilmektedir [21-22].

O

Q /\7 \ CO(CH,),,CH;

KBy

k/ \)O k/ \) H3C(H,0),00C

e

Sekil 1.12: Sentezlenen bazi benzo okso tag eterler.

C. J. Pedersen, 1960 yillarinda benzo tag eterlerin sentezini bir takim alkali
tuzlar varhiginda yiiksek verimle sentezlemeyi gergeklestirmistir [23]. Bu aragtirma
cok biiylik ses getirmis ve ivedi bir sekide bazi bilim adamlarmi bu dala

yonlendirmistir.

1978’de Bradshaw ile Thompson [24], 1996°da Tsukube ile arkadaglar1 [25],
1998’de Corsaro ile Pistara [26], 2001°de Zhao ile Hong [27], 2001°de Mcphee ile
Kervin [28] gibi birgok bilimadami benzota¢ eter kimyasi alaninda g¢alismalara
baslamistir. Sonraki zamanlarda benzo tag eterlerin alkali ve toprak alkali metallere
olan ilgisi taglarin faz katalizorii olarak kullaniminin ehemmiyetini giin yiiziine

¢ikartmustir.
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1.7  Benzo Okso Tiya Tag Eterler

Pedersen sayesinde isim yapmis olan benzo taglarin kiikiirt bulunduran
tiyelerinin sentezleri yine 1970-1980 yillarinda meydana gelmeye baslamistir. 1972-
1973 wyillarinda Tanaka ile arkadaslart [29-30], 1981°de Buter ile Kellog [31]
tarafindan baglatilan benzo tiya tag¢ eterlerin sentezi 1990 yillarinda oldukga ragbet
gormiistiir. Bu yiikseligin benzen halkasiin ve kiikiirt dondr atomlarinin tamamen
birbirinden bagimsiz 6zelliklerde olmasi1 ve bu 6zelliklerin tamamiyla farkli metal
katyonlarma olan ilgisiyle bagdasmaktadir bu gruplarin birlikte bulundugu
bilesiklerin ehemmiyeti fazlasiyla ilgi ¢ekicidir [16].

1.8  Okso Tiya Tag Eter Tiirevlerinin Sentezi

Williamson eter sentezi, tac eter ve tiirevlerinin sentezlenmesinde énemli bir
yontemdir. Bu yonteme goz atildiginda, u¢ kisimlarinda halojen (Cl, Br, 1) veya
tosilat (Tos.) gibi zorlanmadan ayrilabilen gruplar1 bulunduran bilesikler ile elverigli
diollerin niikleofilik reaksiyonu sonucu makrohalkali ta¢ eter bilesiklerinin meydana

getirilmesi seklindedir.

0]
Baz
R1/ \Rz
N/

@)

X=Cl 4@7803' R|,R,=Alkilen, arilen, siklo alkilen

Sekil 1.13: Williamson eter sentezinin genel gosterimi.

OH_R1_OH + OH_R1_OH

Bu ¢esit reaksiyonlar bazik sartlarda gerceklestirilmekte ve ¢ogunlukla baz
olarak alkali hidroksit yahut karbonat, sezyum floriir, sezyum karbonat, potasyum
ter-biitoksit yahut sodyum hidriir tercih edilir. Coziicii olarakta ¢ogunlukla: n-
biitanol, ter-biitanol, tetrahydrofuran (THF), dimetilsiilfoksit (DMSO) veya
dimetilformamit (DMF) tercih edilir. Halka olusumuda bir veya birka¢ adimda
gergeklestirilir:
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Sekil 1.14: Birkag¢ basamakta gerceklesen eter halkalanmasi.

1

Williamson eter sentezi, alifatik ve aromatik tag¢ eterlerin sentezi i¢inde tercih
edilmektedir. Benzer yontem ile kiikiirt atomu bulunduran tag eterler, tiyol
gruplarinin niikleofilik siibstitiisyonu ile olusturulabilmektedir [32]. Makrohalka
blinyesinde dondr atomu olarak oksijen bulunduran polieterler, katyonlarla
olusturdugu secici komplekslerden o&tiirii ¢ozeltilerden alkali metal iyonlarini izole
etmek icin tercih edilmistir [33,34]. Kiikiirt ile azot gibi donoér atomlart bulunduran
bilesikler agir ge¢is metallerine yiiksek afinite gostermektedir. Bu sebeple bu
bilesiklerin metallere olan istekleri; halka boyutu, donér atomlar1 miktar1 ve tiirii ile
zorlanmadan degistirilebilmektedir. O, N, S dondr heteroatomlar1 bulunduran tag
eterler, yumusak metal katyonlari i¢in segici ekstraktant ve bazi enzimlerin aktivitesi
icin bir model olarak tercih edilmistir [35-36]. Bu tiir halkalasma reaksiyonlart,
polieter bilesikleri ve alkali metal iyonlarinin kuvvetli templet tesiri ile basarili bir
sekilde elde edilmigtir. Kiikiirt bulunduran makrohalkalilarin sentezlerinde templet
tesiri olmadigindan dolayr bunlarin sentezinde daha diisilk oranda basar
saglanmistir. Bunun nedeni, kiikiirt atomlarmin oksijen atomlarina nazaran alkali
metal iyonlarin karsisinda daha az afinite gostermelerinden dogabilir. Bundan dolay1
EtOH igerisinde ve baz varliginda, 1,2-dikloroetan ile 3-tiyo-1,5-pentanditiyol’iin

halkalagsma {irtinti %0,04 verimle meydana getirilmistir[37].

Sekil 1.15’de gosterilen saf tiya ve okso tiya tac eterler %70-80 gibi bir
verimle meydana getirmislerdir. Bilesik 1b ise, Cs;COs’dan daha ¢ok DMF ile
beraber Na,COs tercih edilerek daha yiiksek verimle meydana getirilmistir [38].
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a; n=0 b; n=1 0 0
(CHZ)n : KQ)
Sekil 1.15: Farkli zincir uzunlugundaki tiyatag eterler.

Sekil 1.16°da,1-oligoetilen glikol dikloriir ve elverisli ditiyollerin reaksiyonu
ile tiyatag eterler elde edilmistir. Sekil 1.17°de baz ortaminda elverisli diklortir, 2-
hidroksi—1,3—propanditiyol ile siibstitiie ditiyatag eterler meydana getirilmistir[40-
40].

e LT
o

Sekil 1.16: Tiyatag eterlerin sentezinin hazirlanigi.

/N N\

HS (e] SH
Baz
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1.8.1 Tiyadiazol ve Tiirevleri Kullanilarak Yapilan Halkalasma

Calismalan

Heterohalkali tac¢ eterlerin kimyast son 5-6 senede biiyiik bir ilgiyle
arastirilmig, bu bilesiklerin enteresan bir sekilde ev sahibi-konuk kompleks 6zelligi
gosterdigi rapor edilmistir [41]. Tiyadiazol halkasinin yapmis oldugu spesifik etkiler
sonunda, tiyadiazol ve tiirevlerinin halkalagma arastirmalar1 yapilmistir. Farmasotik
ve analitik dallarinda, 2 ve/veya 5 yan kollarina siibstitiite edilmis 1,3,4-tiyadiazoller
cogu arastirmacilar sayesinde elde edilmistir. Anita Pati ile ¢alisma ekibi, 2,5-
dikloro-1,3,4-tiyadiazol ve farkli polietilen glikol bilesiklerinin reaksiyonu ile Sekil
1.18’de ifade edilen 1, 3 ve 5 numaral bilesikler ve bazi acik zincirli polieter
bilesikleri bulunmustur. Bu bilesiklerin karakterizasyonlari 'H-NMR ve BC-NMR
spektroskopileri ile gergeklestirilmistir [42].
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Sekil 1.18: Tiyadiazol kullanilarak yapilan halkalagsma reaksiyonlari.

Sebastiano P. ile ekibi, 2,5-dimerkapto-1,3,4-tiyadiazol ile 1,0-
dibromalkanlarin [Br(CH),Br (n=1-4)], baz katalizli ortamdaki reaksiyonu ile
meydana gelen makrohalkali bilesikleri 6ne stirmiislerdir. Reaksiyon asir1 seyreltme
sartlar1 altinda, EtOH icerisinde ve KOH varliginda, bilesenlerin 2:2 oraninda
halkalagsmasi sonucu, S-S koprii basi drini (m=1; n=1,24) olan tetratiya
[(n+2).(n+2)](2,5)-1,3,4-tiyadiazoller ile beraber ayn1 zamanda S-N koprii basi tirtinii
(m=1; n=2,3) ditiya [(n+1)(n+1)](3,5)-1,3,4-tiyadiazolinofanditiyon’lar meydana
gelmektedir. Bununla birlikte asir1 seyreltme metodu altinda, trietilamin (TEA)
icerisinde ~ CH,Br, ile  2,5-dimerkapto-1,3,4-tiyadiazol’iin ~ reaksiyonuyla,
1,3,9,11,17,19-hekzatiya[3.3.3.] (2,5)-1,3,4-tiyadiazolinofan (1) %6 verimle ve halka
izomeriolan 1,8,15-tritiya[2.2.2] (3,5)-1,3,4-tiyadiazolinofan-4,11,18-tritiyon (I1),
%15 gibi bir verim ile gergeklestirilmistir. Trietilamin yerine KOH tercih
edildiginde, 1,3,9,11-tetratiya(3.3)(2,5)-1,3,4-tiyadiazolofan (11l), %25 verimle
gerceklestirilmistir. Olusan iirlinlerin karakterizasyonlar BC-NMR ile bildirilmistir
[43].
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Sekil 1.19: Reaksiyon sonucu olusan makrohalkali tag eterler.

2,5-dimerkapto-1,3,4-tiyadiazol dipotasyum tuzu ile 1,2-dibrometan, EtOH
icerisinde ve KOH varliginda geri sogutucu altinda refliiks edilerek, bir karigimin
halkali izomerleri olan 1,4,10,13-tetratiya(4.4)(2,5)-1,3,4-tiyadiazolinofan (I1V),
1,4,12-tritiya(4)(2,4)-1,3,4-tiyadiazolino(3)(2,5)-1,3,4-tiyadiazolinofan-7-tiyon (V)
ve 1,9-ditiya(3.3)(3,5)-1,3,4-tiyadiazolinofan-5,13-ditiyon (VD) meydana
getirilmistir. Reaksiyon asir1 seyreltme sartlari altinda yapilmis olup, IV nolu iiriin
ana tiriin olarak rapor edilmistir. Bununla birlikte asimetrik olan V ve VI nolu

tirlinler az verimle meydana gelmistir [43].

ADG O Pt

s
(Hzc)z (CHz)z H2C (CH2)2 H2C \CH2
/

S\<S>/S \ / \ _CH,
S * A

v

Sekil 1.20: Tiyadiazol ta¢ eterlerin sentezi.

1,4-dibrombiitan ile 2,5-dimerkapto-1,3,4-tiyadiazol dipotasyum tuzu, EtOH
icinde kaynatildiginda, 1,6,12,17-tetratiya[6.6](2,5)-1,3,4-tiyadiazolofan %12
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verimle elde edilmis, diger halkali iirlinlerle de karsilagilmamistir. Bu yapi, 'H-NMR

ve kiitle spektroskopisi yardimiyla karakterize edilmistir [43].

3
AN

Sekil 1.21: Tiyadiazol tag eterlerin sentezi.

Sebastiona P. ve grubu, yiiksek seyreltme kosullari altinda 2,5-dimerkapto-
1,3,4-tiyadiazol dipotasyum tuzu ile bis[2-(2-bromoetoksi)etil] eterin reaksiyonu
sonucu 15-iiyeli (3,5)-1,3,4-tiyadiazolin tiyon makrohalkali bilesigi elde etmislerdir.
Makrohalkali bilesiklerin yapilari, *H-NMR ve *C-NMR ile belirlenerek karakterize
edilmistir [44].

Onbasioglu tarafindan, yapilan lisans {istii ¢calismada asir1 seyreltme metodu
altinda 2,5-dimerkapto-1,3,4-tiyadiazol dipotasyum tuzu ile bis[2-(2-kloroetoksi)etil]
eterin reaksiyonu sonrasi Sekil 1.24’deki 4 bilesik yiiksek verimlerle sentezlenmistir.
Makrohalkali bilesiklerin yapilari, FT-IR, MS, *H-NMR ve *C-NMR yardimiyla
karekterize edilmistir. Elde edilen tirlinlerin sis1 sivi metal ekstraksyonu ile metal

secicilikleri belirlenmistir [45].
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Sekil 1.22: Bismithiol tag eterlerin sentezinin akis diyagramu.
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2. MiKRODALGA SENTEZ YONTEMI

2.1  Mikrodalga Kimyasimin Gelisimi

Mikrodalga, II. Diinya Savasi esnasinda radar sistemlerinde kullanilmistir.
1940-1950 yilalrinda, mikrodalganin maddeleri 1sitma islemi ortaya ¢ikmistir.
Yaklagik 60 senedir mikrodalgadan 1s1ma ve 1sitma amacli yararlanilmaktadir. 1946
senesinde mikrodalga teknolojisinin dogusu, Dr. Percy Le Baron Spencer’in
magnetron denilen yeni bir vakum tilipli i¢in icat ettigi iletken laboratuvar testleri
esnasinda, cebindeki sekerlemenin yanlislikla mikrodalga 1sinmin etkisinde kalarak
1sindigini gormesiyle icat edilmistir. Dr. Spencer bu fikri gelistirerek mikrodalganin
bir 1sitma metodu olarak faydalanabilinecegini ispatlamistir. Akabinde, evde
kullanima elverisli ilk mikrodalga firin1 1947 senesinde projeye dokiip tasarlamistir.
O yillardan giiniimiize kadar da 1sitma kaynagi olarak mikrodalga 1simanin gelisimi

her gegen zaman tlizerine koyarak gelismektedir [46].

Kirk yili geckin bir zamandir mikrodalga kimyasi, gelisimini bilimsel dalda
yapilan c¢aligmalarla devam etmektedir. Mikrodalganin kimyasal sentezlerde
kullanilmasiyla reaksiyon hizlar1 artmakta ve yiiksek iiriin verimi ile daha saf iiriin
elde edilmektedir. Mikrodalga 1smmlari  daha genis alanda basariyla
uygulanabilmektedir. Giiniimiizde yaklasik 35-40 bin bilim insani, kimyasal
reaksiyonlarda mikrodalga teknolojisini  kullanmaktadir. Gelecek yillarda,
mikrodalga kimyasi analitik, sentez reaksiyonlar1 i¢in de laboratuvarlarda kullanilan

bir metot olarak karsimiza ¢ikacaktir [47].

2.2 Mikrodalga Nedir?

Mikrodalga, elektromanyetik bir enerji seklidir (Sekil 2.1). Mikrodalgalar
elektromanyetik spektrumun sonucunda (Radyo ve infrared dalgalar1 arasinda) daha
diisiik frekansli alana etki ederler ve tahmini 300-300.000 MHz frekans araliklarinda

bulunurlar. Sekil 2.1°de gozlemlendigi iizere, elektromanyetik enerjinin bu alani
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kapsaminda sadece molekiillerin donme hareketleri etkilenir ve molekiiler yapi
bozulmaz. Laboratuvar ¢alismalarinda 2450 MHz frekans kullanilmasi
onerilmektedir. Bu yonde, eldeki gilic kaynaklar1 da bu frekansta mikrodalga 1s1n
tiretmektedirler [48].

m Ultraviyole E Mikrodalgalar |

Lazer 1SIMQa se—

1 1 1 1 1

1010 10 108 1077 106 105 109 103 102 107 1
Dalga Boyu(metre)

L 1 L 1 L 1
3x1012 3x1010 3x108 3x106 3x104 3x102
Frekans(MHz)
Molekiler
titresim
i¢-kabuk
elektronlan  pjg-kabuk
(valans) L
elektroniari Molekliler dontisler

Sekil 2.1: Elektromanyetik spektrum ve elektromanyetik spektrumda yer alan bazi 1sinlarin madde ile
etkilesimleri [48].

2.2.1 Mikrodalga Dielektrik Isitma

Mikrodalga kimyas: “Mikrodalga dielektrik 1sitma” etkisi ile materyallerin
etkili 1sinmasiyla alakalhidir. Mikrodalga dielektrik 1sitma, belirli bir maddenin
(6rnegin, bir ¢oziicii veya reaktif) mikrodalga enerjisini absorblamasina ve isiya
cevrilmesi ile alakalidir. Mikrodalgalar, bir elektrik ve bir manyetik alan
bileseninden (Sekil 2.2) meydana gelen elektromanyetik dalgalardir. Genellikle
mikrodalga ile sentez, elektromanyetik alanin elektriksel bileseni ile bagmntilidir,
fakat bazi durumlarda manyetik bilesen etkilesimleri (6rnegin, gecis metal

oksitleri)’de etki gosterebilir [49].
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Sekil 2.2: Mikrodalgalarda elektrik ve manyetik alan bilesenleri [48].

Mikrodalga 1sima altinda belirli bir maddenin (6rn, bir ¢oziicli) 1sinma
kabiliyeti maddenin dielektrik kabiliyeti ile alakalidir. Bir maddenin, bir frekans,
sicaklik verilerek elektromanyetik enerjiyi 1siya dondiirme 6zelligi kayip tanjant, tan
0 olarak isimlendirilir. Kayip faktor, tan & = eu1/er boliim olarak ifade edilir. Burada
dielektrik kayip (euz), elektromanyetik 1smin 1siya dondiriilmesinin etkinligini
gosterirken, dielektrik sabiti (ez) elektrik alanda molekiillerin polarizlenebilme
ozllikleri olarak tanim yapilir. Etkin absorbsiyon ve dolayisiyla ¢abuk 1sitma i¢in,
biiyiik bir tan § degerine sahip bir reaksiyon ortami lazimdir. Su (25°C’de &= 80,4)
gibi biiyiik dielektrik sabitine sahip molekiillerin ayn1 zamanda biiyiik bir tan 6
degerine sahip olmasi gerekmeyebilir. Ornegin, etanol daha kiiciik bir dielektrik
sabiti’ne (25°C’de 1= 24,3) sahiptir. Ancak, daha biiyiik bir kayip tanjant (etanol, tan
0= 0,941; su, tan 6= 0,123) degerine sahip oldugundan dolay1 sudan daha cabuk
1sinir. Cogunlukla, ¢oziiciiler biiytlik (tan 6 > 0,5), orta (tan 6 > 0,1-0,5), kii¢iik (tan 6
< 0,1) mikrodalga absorblayici olarak gruplandirilabilirler. Karbon tetrakloriir,
benzen ve dioksan vb. kalic1 bir dipol momenti olmayan diger siklikla karsilagilan

¢oziiciiler yiiksek oranda mikrodalga gegirgendirler [49].
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2.2.2 Mikrodalga Madde Etkilesimi

Mikrodalga 1s1mayla maddelerin iligkisi farkli olmasina karsin tiim maddeler
mikrodalga 1sitmaya uygun olmayabilir. Mikrodalga ile iligkisine gore maddeler,

asagidaki gibi adlandirilabilinir [46].

a. Mikrodalgayr yansitan maddeler; mikrodalgalar aynaya tutulan 15181in geri

yansimasi gibi metallere carparak geri donerler fakat metalleri 1sitmazlar (Sekil 2.3

a).

b. Mikrodalgaya kars1 gecirgen olan maddeler; mikrodalgalar 15181n saydam
ortamdan geg¢mesi gibi kiikiirt, teflon, cam, seramik, plastik, kagit gibi maddeler

icerisinden gecerler ama bu maddeleri 1sitmazlar (Sekil 2.3 b).

c. Mikrodalgayi soguran maddeler; mikrodalgalar polar ¢6ziiciiler ve polar

reaktifler gibi maddeler tarafindan sogururlar (Sekil 2.3 c).

Sekil 2.3: Mikrodalgalarin ¢esitli maddeler ile etkilesimi [50].

Polar organik ¢oziicliler gibi, yliksek dielektrik materyaller giiclii bir
mikrodalga absorbsiyon’una ve sonug¢ olarak ortamin ¢abuk 1sinmasina neden olur
(tan & 0,05-1). Polar olmayan mikrodalga gegirgen materyaller mikrodalgalar ile
yalnizca ufak etkilesimler gosterirler, bdylece reaktdrler ig¢in yapi1 materyalleri
(yalitkanlar) olarak yararlanilabilirler. Eger mikrodalga 1si1n materyal yiizeyinden

yansitilirsa, sistem icerisinde enerji eslesmesi olmaz ya da kii¢iik miktarda olur.
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Yalnizca ¢ok az materyallerde sicaklik artig1 olur. Bu, 6zellikle de yiiksek iletkenligi

olan metaller i¢in gecerlidir ama baz1 durumlarda 1s1ya engel olusabilir.

2.3  Mikrodalga Maddeyi Nasil Isitir?

Geleneksel organik sentez, harici bir 1sitici tarafindan 1s1 iletimi yardimiyla
olusturulmaktadir (6rn, yag-banyosu veya ceketli isitict) [49]. Isi, reaktif ile
¢oziiclilere varmak i¢in ilk dnce kabin duvarlarindan geger ve sonra madde igerisine
dogru yonelir (Sekil 2.4). Is1 farkli maddelerin termal iletkenlikleriyle alakali oldugu
icin, bu yontem sistem icerisine enerji taginmasini saglamak icin agir, verimsiz bir
yontemdir. Reaksiyon haznesi ve igeriginin termal dengeye varmasini saglamak i¢in
gerekli vakit gegene kadar, kabin sicakligi reaksiyon karisiminin sicakligindan daha
fazla olacaktir. Bu dengeye ulasma zamani saatler alabilir. Klasik 1sitma ayni anda
kimyacinin deney iizerindeki kontroliinii kisitlar. Klasik 1sitmada, 1siticiyr fiziksel

olarak uzaklasgtirilmali, sicakligi azaltmak i¢in sogutma islemleri yapilmalidir [48].

v
t

v
A

Sekil 2.4: Dis yiizeydeki sicaklik igteki sicakliktan daha yiiksektir. fletim yoluyla 1s1tma modeli [48].

Diger taraftan, mikrodalgada 1sitma farkliliklar gosteren bir islemdir. Sekil
2.5°de beyan edildigi gibi, olay kap i¢indeki materyallerinin termal iletkenlikleri ile
alakal1 olmadig1 i¢in, sonucta ansizin bir lokalize gerceklesmis stliper 1sitma meydana
gelir, boylece mikrodalgalar reaksiyon karisiminda bulunan molekiiller ile dogrudan
etkilesim kurarak, sicaklikta ani bir artmaya sebep olurlar. Mikrodalgalardan
maddeye enerji gecisinin gergeklestirilmesi ve dolayisiyla maddenin 1sinmasi igin
dipol donme ile iyonik iletim olmak iizere iki temel olusum sdz konusudur.

Mikrodalga 1sitma ayni anda daha kolay reaksiyon kontrolii saglar [48].
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Sekil 2.5: Mikrodalga ile 1sitmanin modeli [48].

Dipol ¢evrilme, mikrodalganin elektrik alanindaki ani bir farklilagsmasi ile
polar molekiillerin kendilerini hizaya sokmaya cabalar1 seklinde bir etkilesimdir.
Elektrik alanin enerji gegisi saglamasi ile molekiiller kendi kendilerine dénmeye
cabalayarak doniis hareketi yaparlar (Sekil 2.6). Bu olay orgiisiiniin ger¢eklesmesi,
molekiillerin polariteleri, onlarin elektrik alan ile hizaya girme becerileriyle ilgilidir.
Sonug olarak dipol ¢evrilmenin etkinligini saglayacak bir¢ok etken s6z konusudur;
Ornegin bu enerji tasinmasinin saglanabilmesi igin ortamda bazi polar cinsler

(¢Oziicli ve/veya substrat) bulunmalidir [48].

:\/\ t=0s/: \
N

+

& 38 8" 5t

s T N -
7

é

Elektrik Alan

Sekil 2.6: Elektrik alanda titreserek diizene girmeye ¢alisan dipolar molekiiller [49].

Dipol ¢evrilme ile elde edilen 1s1 miktari, 1sitilan Ornegin karakteristik
dielektrik ozelliklerine, dolayisiyla sicaklik ve viskozite ile iligkilidir. Dielektrik
sabiti fazla olan bilesikler (su, etanol, asetonitril gibi) mikrodalga enerji ile daha
erken 1sinirlar. Ama tam bir dipol momente sahip olamayan bilesikler (CO,, dioksan,
CCly gibi), diizenliligi fazla kristal maddeler daha zayif mikrodalga
absorblayicidirlar [51].
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Enerji tasinmasi icin diger yol iyonlar sayesinde yapilan iletimdir. Iyonik
iletim bir maddenin 1sitilmasi esnasinda, ortamda basibos iyonlar ve ya iyonik
cinslerin ortamda olmasi lazimdir. Molekiiller, cabuk bir bi¢imde degisim gosteren
elektrik alan ile kendi kendilerine yon degistirmeye cabalarlar, boylelikle elektrik
alanda iyonik hareket olusur (Sekil 2.7). Bu iyonik hareket sonrasi garpisma
stiratindeki artisin sebep oldugu enerji kayb1 hareket enerjisinin 1stya cevrilmesini
saglayarak saniyelik bir siiper 1sitmaya neden olur. Aynm1 anda maddenin sicakligi
iyonik iletime tesir eder; sicaklik arttiginda enerji gegisi daha etkin olmaktadir

[48,52].

VAN o] N 1N
2 NS T

118 T e

Sekil 2.7: Bir ¢ozeltideki yiiklii par¢aciklarin elektrik alani takip etmesi [49].

Elektrik Alan

2.4  Siiper Isitma Etkisi

Mikrodalgalara maruz kalan organik c¢oziiciler kaynamayr baglatan
kabarciklarin olusumunun engellenmesi nedeniyle atmosferik basingta normal
kaynama noktalarindan 13-26 °C daha fazla sicakliklarda kaynamistir. Bu olguya
Stiper Isitma Etkisi adi verilir. Bu sartlarda goriilen yeni kaynama noktasina da
Gecikmis Kaynama Noktasi (GKN) denilir. Birgok organik ¢oziici cam madde
yiizeyini daha etkili islatir, kabarcik tutma kapasitesini diisiiriir. Bundan o6tiirii
kabarcik olusma merkezleri kiicliktiir. Kaynama gerceklesmeden evvel yliksek

sicakliga gelinir.

Stiper 1sitma etkisi, polar ¢oziicii olgularinda goriiliir, polar ¢oziiciilerde
meydana gelen reaksiyonlar siiper 1sitma etkisi sebebiyle ¢abucak isinirlar. Sonug
olarak ta reaksiyon hizi artar. Polar olmayan ¢oziiciiler ise mikrodalga 1sima ile
isinmazlar, ama bunlara az degerlerde dahi dielektirik sabiti biiyiikk bir polar

¢cozliciniin ilave edilmesiyle karisimin 1sinma hizinda artma saglanabilir. Enerji
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taginmast mikrodalga ile etkilesim icinde olan polar molekiiller arasinda olur.

Bdoylece polar olmayan ¢oziiciide de 1sinma meydana gelir.

2.5  Mikrodalgalar Reaksiyon Hizin1 Nasil Arttirirlar?

Genel bir reaksiyon semasinda (Sekil 2.8), olusum belirli bir enerji seviyesine
(Er) denk reaktifler (A ve B) ile baslayabilir. Doniisiimiin nihayete ermesi igin, bu
reaktifler dogru eksenlerde carpisma yapmalidir. Bu reaktifler, daha yiiksek bir
seviyede olan gecis haline (Ets) aktif etmek i¢cin dogru geometrik yonelmeye sahip
olmalidir. Bu enerji dereceleri arasindaki fark, daha yiiksek duruma (Ets-Er=Ej)
gelmesi i¢in gerekli olan aktivasyon enerjisidir (E,). Aktivasyon enerjisi,
reaksiyonun nihayete ermesi igin sistemin etrafindan absorblamak mecburiyetinde
oldugu enerjidir. Gereken miktarda enerji absorblandigi vakit reaksiyon hizli bir
sekilde nihayete erer, reaksiyon iiriinleri (A-B) daha az bir enerji durumuna (Ep)
dontigiir. Mikrodalga 1s1n, aktivasyon enerjisine tesir etmez fakat bu enerji engelini
gecen molekiil adedini ¢ogaltarak reaksiyonlarin geleneksel 1sitma yontemine

nazaran ¢ok daha ivedi bir sekilde olugsmasina neden olur [48]

A

A+B—>A----B—— A-B

Gecis Durumu

Ets =
Aktivasyon Enerjisi,Es= Ets-Er

Enerji

Reaktifler
""""" Reaksiyon Isisi, AH

Urtinler

Reaksiyon Koordinati
Sekil 2.8: Reaksiyon koordinati [48].
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Organik bilesimlerde mikrodalgalardan faydalanilmaya baslandigindan bu
yana, bu ¢abuk 1sinmanin kayna@ irdelenmistir. Bu amagla Ozel Mikrodalga Etkisi
aciklanmustir [51,53]. Mikrodalgalar ile neticelendirilen bilesimlerdeki reaktivite ve
secicilikteki irdelemekten, bu tesirin neden oldugu idda edilmistir. Bir¢ok bilim
adami mikrodalga tesire sebep olan faktoriin, mikrodalga sartlarin termodinamik

parametreleri degistirmesi oldugunu ifade etmistir.

2.6  Mikrodalgalar Tarafindan Daha Cok Etkilenen Kimyasal

Reaksiyonlar

Kimyasal reaksiyonlarin, Kinetik ve termodinamik isimlerinde iki farkli
tanimlanmasi vardir (Sekil 2.9). Kinetik kontrollii reaksiyonlar geleneksel 1sitma ile
olusturulmaya daha yatkindir. (Sekil 2.9, Reaksiyon 1). Bu reaksiyonlar igin
¢ogunlukla 1limlh sartlaraltinda olmalidir. Bir rezonans-kararli ara {iriin, iriinlere
varmak i¢in kiigiik aktivasyon enerjili en basit yolu segecektir. Diger bir segenek ise,
termodinamik kontrollii reaksiyonlar daha fazla aktivasyon enerjisi bulunan ve
tamamlanmasi i¢in daha sert kosullara ihtiya¢ vardir (Sekil 2.9, Reaksiyon 2).
Mikrodalga ile yiiriitiilen reaksiyonlarda, molekiillere giiglii anlik enerji saglanarak,
daha yiiksek aktivasyon enerji seviyesine ulagsmalart saglanir ve bu da onlar

termodinamik kontrollii tirtinlere gotiiriir [48].
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Reaksiyon 2
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Sekil 2.9: Kinetik kontrollii (Reaksiyon 1) ve termodinamik kontrollii (Reaksiyon 2) reaksiyonlar
[48].

Acikcast mikrodalga 1sitma, ¢esitli doniistimlerin olabilmesi i¢in daha yiiksek
aktivasyon enerjisi gerektiren, daha yavas reaksiyonlarda son derece kullaniglidir.
Deneysel olarak aktivasyon enerji parametresi hiz sabitinin sicakliga bagli oldugunu
ifade eder. Kiigiik bir E; sicaklikla hizli bir sekilde yilikselmeyen bir hiz sabitine
karsilik gelir. Oysa sicakliga biiytlik dl¢lide bagli olan bir reaksiyon biiyiik bir E, ya
sahiptir. Mikrodalga enerjisinin transferiyle yliksek molekiiler enerji tretilir ve
bununla beraber saatler ve hatta gilinler gerektiren reaksiyonlar, dakikalar igerisinde

tamamlanir [48].

2.7  Kimyasal Sentezde Kullanilan Mikrodalga Cihazlari

Mikrodalga ile organik sentezde ilk denemelerin biiyiik bir bolimii ev tipi
mikrodalga firinlarda yapilmasina karsin, giiniimiizde sentez amacl 6zel tasarlanmis
cihazlar kullanilmaktadir. Mevcut mikrodalga cihazlarinin ¢ogunda manyetik
karistirici, fiber-optik kablolar ile reaksiyon karisimimin direk sicaklik kontroli,
mikrodalga giic verimini diizenleyici ve sicaklik/basing kontrolii saglayan
donanimlar ve bu donanimlarin bilgisayar kontrollii calismasini saglayan yazilimlar

bulunmaktadir [54].
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Sentezler i¢in Ozel olarak gelistirilmis cihazlar tekli-mod ve coklu-mod
olamak iizere iki tipte dizayn edilmistir [52]. Coklu-mod olarak adlandirilan
cihazlarda mikrodalgalar bosluga girdiginde duvarlardan yansirlar ve tipik olarak
genis bosluklu sistemlerde bu 6zellik kullanilir. Bu sistemlerde 1sinlar bir karistirict
yardimiyla yansitilarak miimkiin oldugunca homojen dagitilir. Tekli-mod sistemlerde
ise elektromanyetik 11, 151n kaynagindan sabit bir uzaklikta bulunan reaksiyon

kabina dalga kilavuzu yoluyla dogrudan gonderilir [54].

2.8 Mikrodalga Yardimiyla Coziiciisiiz Ortamda Reaksiyonlar

Organik  reaksiyonlarin  ¢oziiclisiz  “kuru  ortam”  sartlarinda
hizlandirilmasindaki  ilk  bilgilerden bu  yana, yogunlasma, ayrilma
(korumali/korumasiz), yeniden diizenlenme, halkalagsma, yiikseltgenme, indirgeme
ve nispeten ¢evre dostu heterohalkali bilesiklerin sentezi gibi 6nemli organik
dontisiimler icin birgok mikrodalga-destekli ¢oziiclisliz sartlar gosterilmistir. Bu
¢oziiclisliz reaksiyonlarin biiylik bir cogunlugu, sadece reaktifler ile acik kaplarda
2450 MHz frekansta calisan, 6zerinde degisiklik yapilmamis ev tipt mikrodalga
firinlarda, ya da ticari sistemlerde yapilabilir. Genel yontem, katalizorle reaktiflerin
basit karigimini igerir, ve bunu reaktiflerin mineral veya “doping” desteklerde
adsorbsiyonu ve mikrodalga 1simna maruz kalan reaksiyon karisimindaki {riinleri
ayirmak i¢in ekstraksiyon veya filtrasyon islemleri takip eder [55].

Coziiclistiz (kuru-ortam) islemler, 1990’larin basindan beri mikrodalga-
destekli organik sentezde (MAOS), sik¢a kullanilan bir teknik haline gelmistir. Bu
islemlerde, ¢6ziicii olmadan yalnizca reaktifler reaksiyona sokulur. Alternatif olarak
reaktifler, mikrodalga gecirgen (silika, aliimina veya kil) ya da, giiclii bir absorban

(grafit) inorganik destek reaktifleri iizerine dnceden adsorbe ettirilebilir [49].
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2.9 Katii  Destek  Maddeleri  Kullanilarak  Gerceklestirilen
Reaksiyonlar

Coziiciisiiz sartlardaki reaksiyonlar 1980’lerin sonunda gelistirilmistir.
Aliimina, Montmorillonit K-10 Kili gibi inorganik destekler veya dop edilerek
hazirlanan materyaller {izerine reaktifler tutturulmustur [56]. Bu sekilde elde edilen
genis ylizey alani, mikrodalga 1sitmayla da birlestirilince atmosferik basing altinda
hizli heterojen reaksiyonlar yapma imkani saglamistir. Coziiclisiiz sartlardaki
reaksiyonlarda aliimina, silika jel, kil, zeolit gibi yiizeylere adsorblanan reaktifler
mikrodalgalar1 absorblarken; destek maddeleri mikrodalgalar1 absorblamadig1 gibi
gecislerini de engellemezler [57].

Bu reaksiyonlar, gozenekli kati desteklere tutturulmus reaktifler/substratlar
tarafindan etkilenir ve onlarin aktif reaktif alanlara iyi dagilmalari, segicilik ve kolay
calisma nedeniyle, klasik ¢oziicii faz reaksiyonlarina gére daha avantajlidir. Bu kati
desteklerin bazilarinin geri doniistiiriilebilir olmasi da bu islemleri ¢evre dostu
“yesil” yontemler yapmaktadir. Genellikle substratlar kati desteklerin ylizeyine

reaksiyon Oncesi adsorbe ettirilirler ve daha sonra mikrodalgaya maruz birakilirlar.

2.10 Reaktiflerin Dogrudan veya Coziicii ile Islatilarak Isitildig

Reaksiyonlar

En basit metotlardan biri, reaktiflerin karistirilmasi ve sonrasinda mikrodalga
1sinlara maruz birakilmasi seklindedir. Genellikle, saf, kuru kati organik maddeler
mikrodalga enerjiyi absorbe etmezler, bu sebeple ortamda neredeyse hi¢ 1sinma
olmamaktadir. Eger reaktiflerden hi¢biri mikrodalga absorblayici degilse, mikrodalga
151n vasitasiyla dielektrik 1sinmanin saglanmasi i¢in az miktarda polar ¢oziicii (N,N-

dimetilformamit, su gibi) reaksiyon karisimina eklenebilir.

Kimyasal sentezlerden organik ¢oziiciilerin ¢ikarilmasi, ¢cevre dostu bir kimya
icin 6nemli bir adimdir. Kati desteklere bir alternatif de reaktiflerin az miktarda
¢oziici ile 1slatildigr reaksiyonlarin kullanimidir. Bu kosullar altinda mikrodalgalar,
reaktifler tarafindan dogrudan absorblanir. Boylece biiyiikk hiz artiglart ve yiiksek

verimler elde edilebilir. Hatta bazen segicilik de degisebilir. Saflastirma yontemlerini
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kolaylasmasmnin yan1 sira agzi agik erlen ve beherlerde c¢aligilabilir. Ayrica
¢oziiciisiiz reaksiyonlar az miktardaki iiriin sentezleri i¢in daha uygun olmasina
ragmen; bu sonuglar endiistriyel Olgekli reaksiyonlar1 calisanlar arasinda da ilgi

uyandirabilir [58].

N-Siibstitiie-1,4-dihidropiridinlerin sentezi mikrodalgada reaktiflerin ¢oziicli
ile 1slatilmastyla yapilmustir. Uriinler, kat1 destekle yapilan ¢aligmadan ve klasik
yontemden daha kisa siirede elde edilmistir. Reaktiflerin asetik asit ile 1slatildigi
reaksiyon, klasik 1sitmada da yapilmistir. Ancak klasik kosullarda reaksiyonun
tamamlanmast ¢ok uzun silirmiis ve verimler azalmistir. Boylece daha 1limh
reaksiyon kosullarinda ilerleyen N-siibstitiie-1,4dihidropiridinlerin ¢evre dostu

sentezi gelistirilmistir [58].

2.11 Is1 Tutucu Kullanilarak Yapilan Reaksiyonlar

Kimyasal acidan inert bir destek maddesi olan grafit, mikrodalga isinlar ile
kuvvetli etkilesim yapabilir. Bu 6zelligi sayesinde destekledigi reaktiflere yiliksek

diizeyde termal enerji saglayabilmektedir.

Antrasen, 1-azadienler ve 1,2,45-tetrazinlerin c¢esitli C-C dienofiller ve
karbonil bilesikleri ile verdikleri hetero Diels-Alder siklo katilma reaksiyonlari,
mikrodalga ile ¢oziiciisiiz ortamda grafit destek kullanilarak gergeklestirilmistir.
Uygulanan bu ¢oziiciisiiz teknik reaksiyon siiresinde belirgin bir kisalma saglamis ve
acik bir reaksiyon kabi kullanildigi i¢in basing artisindan kaynaklanan reaktif ve

tirlinlerdeki istenmeyen termal bozunmalarin 6niine gegilmistir [59].

2.12 Mikrodalga Yardimyla Coziiciisiiz Ortamda Kati Destek

Uzerinde Yapilan Reaksiyonlarin Avantajlar ve Dezavantajlar

Coziiclistiz ortamda yapilan reaksiyonlarin bircok yonden avantajlar
olmasia ragmen, her siirecte oldugu gibi bir takim istenmeyen olumsuz yonler de
olabilmektedir. Fakat genel olarak bakildiginda, coziiciisiiz ortamda da yapilan

reaksiyonlar bircok yonden avantajli olmakta ve bu yonteme mikrodalga 1stmanin
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entegre edilmesiyle ¢ok daha verimli ve ¢evre dostu reaksiyonlar

gerceklestirilebilmektedir.

2.13 Organik Sentezde Mikrodalga Kullaniminin Yararlari

2.13.1 Reaksiyon Hizinda Artis

Mikrodalga 1sitma, klasik 1sitmaya gore 10-1000 kat arasinda hiz artisina

neden olur.

2.13.2 Hizh Isitma Kaynag

Mikrodalga 1s1ma ile hizli bir 1sitma saglanir ve boylece 6nemli dl¢iide enerji

tasarrufu saglanir.

2.13.3 Yiiksek Verim

Mikrodalga 1sitma, klasik 1sitma yontemine gore daha yiiksek verimler saglar.

2.13.4 Homojen Isitma

Mikrodalga ile 1sitma metodu klasik 1sitma metotlarindan farkli olarak

karisimin her tarafinda homojen bir 1sitma saglar.

2.13.5 Secici Isitma

Secici 1sitma mikrodalga 1s1ma ile farkli sekilde etkilesen maddeler
prensibine dayanmaktadir. Bazt maddeler mikrodalgalara karsi gecirgen iken bazilari

mikrodalgalart absorblar.
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2.13.6 Cevre Dostu Kimya

Mikrodalga ile gerceklestirilen reaksiyonlar klasik 1sitma metotlarindan daha
cevreci ve olusan tirlinler daha saftir. Mikrodalgalar maddeleri dogrudan 1sittig1 icin

¢Oziicii kullanim1 azaltilabilir ya da hi¢ kullanilmayabilir.
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3. KONDUKTOMETRIK CALISMALAR

Herhangi bir sivinin veya ¢ozeltinin elektriksel iletkenliginin 6l¢iilmesi ve
buna gore tuzlulugunun siniflandirilmasinda kullanilan cihazlara kondiiktometre

denir.

Kondiiktometreler; bir elektrik kaynagi, analiz c¢ozeltisinin  bulundugu
iletkenlik hiicresi ve bir direng 6lgerden (6rnegin bir weston kopriisii) olusur. Cihazin
en hassas bolgesi olan iletkenlik hiicresinde genellikle tlizeri platin siyahi ile

kaplanmuis platin elektrotlar kullanilir.

Kondiiktometreler, elektrotlar vasitasiyla igerisine daldirilan sivinin igerdigi
anyon ve katyonlarin elektrigi iletme kabiliyetlerinden faydalanilarak iletkenlik

derecesinin Ol¢iilmesi prensibine gore calisir.

Iletkenlik, elektriksel direng &l¢iimii yapilmak suretiyle belirlenir. Kullanilan
en basit tiirden Ol¢iim hiicresi iki adet birbirine esdeger elektrottan ibarettir.
Elektrotlardan birisine uygulanan alternatif bir voltaj, c¢ozeltideki iyonlarin
elektrotlara dogru goc¢ etmesine neden olur. Cozeltide ne denli fazla iyon mevcut
olursa bu elektrotlar arasinda o denli yiiksek bir voltaj akist meydana gelir. Cihaz
akimi d6lger ve Ohm yasasindan faydalanilarak 6nce ¢ozeltinin kondiiktans degerini,
sonrasinda ise hiicre degerlerini géz Oniinde bulundurarak iletkenlik degerini

hesaplar.

Su
o IS RNISE

Tetkenlik
hiicrest

Elekoik akamu

Uretsg

I —

Elekorotlar

Sekil 3.1: Iletkenlik hiicresi.
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Elektriksel iletkenlik 6l¢iimii i¢in laboratuar tipi ve arazi tipi (el tipi) aletler

kullanilir. Elektriksel iletkenlik, miimkiin oldugu 6l¢iide arazide 6l¢iilmelidir.

3.1  Elektriksel iletkenlik

Bir sistemde elektrik alanin etkisi altinda elektrik yiiklerinin hareket edebilme

ozelligine elektriksel iletkenlik denir.

Netkenlik temast
«— AC voltaj

= o S|

Elektrotlar

Sekil 3.2: Bir ¢ozeltide iletkenlik.

Bir metal iletkenin iki ucu arasina bir potansiyel uygulandiginda, iletkenden

bir akim gecer. Gegen akim (I) ile uygulanan potansiyel (V) arasinda

V=1R (3.1)

iligkisi vardir. Bu iliski Ohm yasasinin matematiksel ifadesidir. Bagintidaki R
katsayisina diren¢ denir ve birimi Ohm (Q)’dur. Diren¢ yalnizca iletkenin tiiriine,

uzunluguna ve kesit alanina orantili bir sekilde degisir.

Oz diren¢: 1,00 cm boyunda ve 1 cm? kesitindeki bir iletkenin direncidir.
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Elektriksel direncin tersine iletkenlik (kondiiktans) denir. Direng elektrigin gecisine
kars1 koyma yetenegi olarak tanimlanirsa iletkenlik, elektrigi gecirme yetenegi olarak

tanimlanir.

Iletkenlik, bir ¢dzeltinin iyonik konsantrasyonunu ve ¢ozelti aktivitesini
6lgmek igin kullanilan bir parametredir. Bir ¢ozelti ne denli asidik, tuzlu veya alkali

ise iletkenlik o derece yiiksektir [60].

3.2  Tac Eterlerin Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri

Pederson atmistan fazla ta¢ eter (okso, oksobenzo) sentezlemistir. Bu tag
eterler gogunlukla oda kosullarinda kati olup erime noktalar1 25 ile 250 °C arasinda
deger almaktadir [61]. Buda oksotag eterler ve azotag eterler igin cogunlukla benzer
iken tiyatag eterler ¢ogunlukla yagimsi bir orgiiye sahiptirler. Kiikiirt ve oksijen

bulunduran tag eterler, diger cinslerinden daha aktiftirler.

Tag¢ eterler bulundurdugu bosluk ve hetero atomlarla iliskili olarak alkali,
toprak alkali, ge¢is metalleri ve agir metallerle giicli kompleksler

gerceklestirmektedir [62].

Benzo tag¢ eterler cogunlukla metallerin templet etkisi ile olusturulmaktadir.
Bu yiizden Pedersen’in de one siirdiigii gibi bu makrosikliklerin metal kompleksleri
kat1 kristaller halinde elde edilmektedir. Metal komplekslerinin uzaklastiriimasiyla

yagimsi ve katimsi tag eter makrosiklikleri olusturulmustur [23] .

3.3 Aza-Tac Eterlerin Komplekslesme Ozellikleri

Poliamin ile polieter makrosikliklerin anyon, katyon ve nétral organik
molekiillerle kompleks olusturmasi onlarin 6nemli karakteristik 6zelikleridir. Aza-
ta¢ ve onlarin kompleklesme 6zellikleri hakkinda epey bir arastirma yapilmaktadir.
Aza-ta¢c makrosiklikler ¢ogunlukla makrosikligin odak atomlarindaki yerlesmis
tyonlar ile 1:1 kompleks gergeklestirir. Fakat makrosikligin boslugu ve ya metal
iyonunun biiyiikliigli bu degeri saptirmaktadir. Dondr atomun tiirli; tac eter

halkasindaki bir oksijenin yerine azot kullanilmasi halkanin alkali ile toprak alkali
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iyonlarina arzusunu azaltir. Gegis metallerin iyonlarina olan arzusu da az bir
fazlalasmaya sebep olmaktadir. Makrohalkada benzen halkasinin ilave edilmesi
ligandin seciciligine etki etmektedir. 18-tag-6"1n segiciligi (K") iyonunun baglanmasi
(Ba*?) iyonunun baglanmasindan daha kolaydir. Benzo gruplarin yerine siklohekzil
gruplarin baglanmasi kompleksin kararlilig1 ve segiciligi {izerinde daha az etki eder.
Bunun sebebini alifatik siibsitiient bulunduran ligandin daha egilebilir olmasi ve

0zelliginin siibsitiient bulundurmayan ligandta rastlandiginda daha yakin olmasidir.

3.3.1 Makrosiklik Etki

Peraza makrosiklikler genellikle, benzer sayida amin igeren agik zincirli
poliaminlerden degisik metal iyonlari ile daha kararli kompleks meydana getirirler ve
bu 6zellik makrosiklik tesir olarak nitelendirilir. Triazo-ta¢ makrosiklikler, tahminen
her halde, metal iyonlariyla dietiltriamin ‘den daha fazla kararli termodinamik olarak
kompleks 1:1 gerceklestirir. Yalmz agik zincirli triaminlerin Cu®* ve Hg®
kompleksleri siklik triaminlerden fazla kararlidir. Triaza-9-tag-3 c¢ogu katyonla
triazocyclodecone, triazocycloundecane ya da triazacyclododecan’a nazaran daha

kuvvetli kompleks gergeklestirir.

3.4  Tag Eterlerin Metal Kompleksleri

Tag eterler, ¢ogunlukla hidrofilik bir bosluk ile ya elektronegatif ve ya
elektropozitif atomlarin bagli bulundugu halkali sistemlere sahiptirler. Bilesigin
cercevesini izah eden iskelet boliimii, hidrofobik karakterde olup egilebilme 6zelligi
gostermektedir. Bu egilebilirlik, tag eterlerin farkli anyon ve katyonlar1 baglama
halini meydana c¢ikarir, boyle baglanma aninda egilme sonunda yapisal halinde
degisiklik goriilmesi s6z konusudur. Tag¢ eterlerin bu durumundan dolay1 su
bulunmayan c¢oziiciilerde ve membran ortaminda ¢oziinebilen iyonik maddelerin
transferini de saglamktadir. Ozellikle enteresan olani ise alkali ve toprak alkali
katyonlarin tag eterlere giiclii bir afinite ile se¢imli sekilde baglanmalari ile biyolojik
diizenlerde aktif iyon transferinde transfer edici molekiiller olarak bu bilesiklere

emsal molekiillerin 6rnek olarak faydalanilmalaridir. Metal iyonlarinin tag eterlerle
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kompleks yapmalari, dondr atomlarin ortaklagmamis elektronlari ile (+) yiikli katyon
atomlarmin iyon-dipol etkilesimleri, hidrojen baglar1 tarafindan meydana
gelmektedir. (+) ylkliiler ile konak-konuk kompleksleri yapmak igin, ta¢ eterlerinin
becerisi yiiksek oranda rapor edilmistir [65]. Tag eterler ile metaller degisik yapilarda
kompleks yapabilmektedirler. (+) yiiklii atomun capi, makrohalkali eter halkasinin
bosluk genigliginden dar ise ya da makrohalkali eter halkasinin bosluk genisligine
denk ise 1:1 kompleks meydana gelir. Sayet (+) yiikliiniin ¢ap1, polieter halkasinin
bosluk genisliginden daha genis ise 2:1 veya 3:2 molekiil i¢i kompleks meydana
getirirler [64].

(a)

(2 >

(a) 1:1 kompleks (b) 2:1 kompleks (c) 3:2 kompleks

Sekil 3.3: Ligandlarin metaller ile olusturdugu olas1 komplekslesmeler.

3.4.1 Tac¢ Eterlerin Kompleks Kararhihigim ve Katyon Seciciligini
Etkileyen Etmenler

Pedersen cephesinden baslangictan bu yana tag eterlerin halka kavitesi ve
iyon biiyiikliigii arasindaki etkilesim Onemle vurgulanmaktadir. Bunun yaninda,
oksijen bulunduran ta¢ eterler ile metal kompleksleri yaninda ayni zamanda, azot,
fosfor ve kiikiirt atomlarinin metal kompleksleri de ¢ogu makalede belgelenmistir.
Yoichi ve ekibi, yan dal bulunduran azo ta¢ eterlerin metal seciciliklerini irdelemis,
halka boyutu ile iligkisi bulunan metal iyonlarin spesifik baglanma 6zelliklerini ifade
etmistir. Bununla birlikte, tiya tac eter ve fosfo tag eterler icerisinde metal baglama
ozellikleri belgelenmistir [63]. Tag eterler genelllikle; alkali, toprak alkali ve gegis

metalleri, metal katyonlari, ayrica amonyum ve nétral organik molekiiller ile kararli
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kompleksler meydana getirirler. Bu kompleksler, halka yapisinda var olan O, N, S, P
heteroatom gibi dondér atomlar: ile metal katyonu arasindaki iyon dipol iliskileri
sonrasinda meydana gelirler. Amonyum ile olusturdugu komplekslerin meydana
gelmesi ise hidrojen bagindan dolayidir. Halkali polieterlerin kompleks olusturmasi
sirasinda dikkat edilmesi durumlar asagida verilmistir. Tag eterler ile alakali iyon
arasinda iyon-dipol etkilesmesi sonunda ortaya g¢ikan komplekslerin kararlilik ve

olusma etkinligi asagidaki durumlarala ilgilidir:

Makrohalkanin ligand parametreleri; Katyon Parametreleri;
e Polieter halkasinin bogluk e Katyonun yarigap1
genisligi e Katyonun tiirii
e Polieter halkasindaki donor e Katyonun yiikii
atomu adedi ve cinsi e Katyonun ¢oziicii ile sarilabilme
e Oksijen atomunun simetrik kabiliyeti
yerlesimi e Yiikii nétrallestiren anyonun
e Oksijen atomlarinin bazligi etkisi

Bu durumlardan basta geleni, ta¢ eter halkasinin boslugunun genisligidir.
Ayrica, katyon-ligand baglanma giiciinii ve segiciligini belirleyen en Onemli
faktorlerden bir bagkasida katyonun yari ¢ap1 ve makrohalkanin bosluk genisliginin

birbiriyle orantili olmasidir.

3.4.1.1 Tac¢ Eter Halkasimin Yapisi ve Kavitesi

Makrohalkali ligand ile metalin kompleks yapmasinda aslinda ligand, i¢i bos
yuvarlak bir bilezik modeli, katyonuda bilye gibi diisiiniirsek bu durumda ligandin
boslugu katyona nazaran ne kadar biiyiik olursa ve katyon liganddan karsiya gecerek
diiser. Ligandin boslugu ufak oldugu zaman ise katyon sanki ligandin {izerine monte
olmus bir yapr olarak tasarlayabiliriz. Ayn1 zamanda tag eter halkasinin boyutu,
birbirinden farkli yollarla tayini miimkiindiir. Yakin zamanlarda, X-Ray
kristalografik arastirmalar sonucu tag¢ eter halkasinin komplekslesmeya ugramamis
ve komplekslesmis yapilari, halkada bulunan atomlarin durumlarmin tespitini

belgelemistir. Bir halkanin biiyiikliigli, makrohalkada mevcut olan atomlarin adedi
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ile tayin edilebilir. Halkada mevcut olan atomlar arast mesafeler ile dondr
atomlarinin Van der Waals yaricaplari fark: alinarak daha dogru hale getirilmekte ve

bu sayede halka boslugunun degeri asag1 yukar1 belirlenmektedir.

Pedersenin sentezledigi DB18C6, alkali iyon olan K' iyonu ile segici bir
sekilde (Sekil 3.4) kompleks yapmaktadir [65]. Bu ozelligin tespiti ile alkali ve
toprak alkali metaller, ¢ok fazla fizyolojik siirece kabul edilmektedir, ayn1 zamanda
tac eterler potansiyel olarak faydali olan farmasotik uygulamalara

kazandirilmaktadir.

[ C,
SEER R e
o ~—

Sekil 3.4: Dibenzo-18-tag-6 tarafindan alkali iyonlarin baglanmasi.

(

3.4.1.2 Donér Atomlarinin Tiirii, Sayis1 ve Ozelligi

Tag eter halkasindaki bir oksijenin, azot dondr atomlari ile konum
degistirmesi ile halkanin alkali, toprak alkali metal iyonlarini tesirini hafifletirken,
gecis metal iyonlaria kars1 gosterilen ilgide azda olsa bir artis gozlemlenmektedir.
Oksijen yahut azot atomlar: ile kiikiirt heteroatomunun yer degistirmesi durumunda
gecis metallerine gosterilen ilginin arttigi goriilmektedir. Metal iyonlart Lewis
asitleri oldugu i¢in dondér atomun bazik giicii metal-dondr atom bagma yatkinlik
gostermelidir. Sert oksijen bulunduran makrohalkali eterler, sert alkali ve toprak
alkali metallerine baglama 1ilgisi gosterirlerken, yumusak kiikiirt bulunduran
makrohalkali eterler ise yumusak metal iyonlarina karsi asir1 segicilik gosterirler.
Bununla birlikte makrohalkadaki donér atomlarin cinsi degistirilerek segicilik degeri
de degistirilebilir. Bundan dolay1 halkadaki heteroatomlarin adedi ¢ogaldik¢a metal

ile olusturacagi koordinasyon adedi ¢ogalacaktir, tag eter ligandi, metal ile daha
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kararli bir kompleks meydana getirecektir. Makrohalka biinyesindeki atom adedi
halkanin sahip oldugu kavite hacmine tesir etme ihtimali vardir. Belirli bir
makrohalka biinyesinde daha biiyiik bir donér atomunun, ufak bir dondr atom ile yer
degistirmesi sonucunda metal iyonuna has kavite hacminin tesir edecegi
Ogrenilmistir. Misal olarak; makrohalkada azottan daha biiyiik olan kiikiirt, azot
atomlar1 yer degistirmesi sonucu karbon-kiikiirt bagi, karbon-azot bagindan biiyiik
olacaktir. Bu sayede biiyiik donor atomlar1 makrohalkali ligand kavitesini, kii¢iik
donor atomlarina nazaran daha fazla ¢ogaltmaktadir. Bunun yaninda halka kavitesini,

halkadaki gruplarin yapmis olduklar1 hibridizasyonlarinda tersiri olmaktadir.

3.4.1.3 Katyonun Tiirii, Biiyiikliigii ve Yiikii

Halka biiyiikliigli tayininde en Onemli adimlardan biri, iyonlarin sahip
olduklar1 yarigaplardir. Uyumlu bir iyon ile ligandin halka ¢apinin baglantili oldugu
yapilan arastirmalar ile teyit edilmistir edilmistir. 15 iiyeli halka i¢in (15-tag-5 veya
benzo-15-tag-5) iyon cap1 daha ufak olan Li* tercih edilir. Li* Katyonunun iyon capi
1.36A olmasi sebebiyle halka bosluk cap: 1.2-1.5A olan 12-tag-4 ve tiirevleri ile
saglam kompleksler gerceklestirir. Kristal yapidaki Na® katyonunun iyon ¢apinin
1.94A olmasi sebebiyle halkadaki bosluk degerleri 1.7- 2.3A olan 15-tag-5 ve
tiirevleriyle saglam kompleks gerceklestirirler. K™ kristal katyonunun sahip oldugu
iyon cap1 ise 2.66A oldugu icin halkada mevcut olan bosluk degeri ile uyumlu olan
18-tag-6 ve tiirevleriyle saglam kompleksler ger¢ceklesmektedir [65]. Alkali ve toprak
alkali metal iyonlarmnin makrohalkali ligandlara eklenmesinin elektrostatik oldugu
sOylenilebilinir. Bazik 6zellige sahip olan ligand gruplari, kiiresel bir (+) yiikiin
cevresinde uygun bir sekilde dagilma yaparlar. Koordinasyon sayis1 ve geometrideki

farkliliklarla bu yiizden karsilasilmaktadir.

Alkali ve toprak alkali metallerin komplekslesme karakterlerini iyon
biiyiikliikleri dogrudan etkiler. Sayet Li* gibi daha ufak ¢apta olan iyonlar, Cs* gibi
daha biiyiik ¢ap1 olan iyonlara gore sik sik solvatize olduklarindan 6tiirii bu tiir (+)
yiiklii iyanlar1 desolvatize etmek Oonemli derecede daha ¢ok enerji lazimdir. Diger
yandan daha biiylik (+) yiikli iyonlar ufak olanlar gibi ligandlar1 kendilerine
getiremezler. Bu iki etki AH degerinin ve katyon komplekslerinin kararliliginin

spektrumun iki ug tarafinda belirli olmasina sebeptir. Bundan dolay: Na* ve Ba®* gibi
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orta booyuttaki (+) yiiklii iyonlarin pikleri, ¢ok biiyiik, daha ufak boyutta olanlara
nazaran daha biiyiiktiir. Biiylik iyonlarin yaninda +2 yiikii bulunan iyonlar ayni
buyiikliikteki +1 yilikii bulunan iyonlara nazaran daha fazla kararlidirlar. ufak
iyonlarda ise bu vaziyetin aksi gergeklesir. lzatt ile arkadaslarinin gergeklestirdigi
caligmada katyon yiikiiniin biiyliik olusuyla neticelenen bu tesirin komplekslesme
reaksiyonlarmna iligkili entropi-entalpi degerlerine yansidigi belgelenmestir. Toprak
alkali metal seciciliginden yararlanilarak disiklohekza-18-tag-6 ile *°Ca ve *Ca

izotoplar1 birbirinden kopabilmistir [33,67].

Tablo 3.1: 25 °C’de H,0 iginde metal iyonu ile 18C6 kompleksinin olusumu igin log K, AH ve TAS

degerleri.

Iyon log K AH (kkal.mol™) TAS (kkal.mol™)
Na 0.80 -2.25 -1.16

K 2.03 -6.21 -3.40

Rb 1.56 -3.82 -1.70

Cs 0.99 -3.97 -2.60

Rs 2.72 -3.61 0.10

Ba 3.87 -7.58 -2.30

3.4.1.4 Komplekslerin Olusumu ve Saglamhg

Metal ligand komplekslerinin  meydana gelmesi, Werner’in yaptigi
caligmalarin raporlarina dayanarak izah edilmistir. Koordinasyon bilesiginde, odakta
metal ve etrafta ligand atomlar1 farkli bir sekilde goérev alirlar. MLy gibi bir
kompleksin dayanikliliginda en etken faktor, odak atomun atom numarasi, valensi ve
koordinasyon adedi ile etraftaki ligandin Orgiistidiir. Deneyler kompleks yapma
egiliminin 2 ve 3 degerlige sahip olan metallerde en ¢cok oldugunu izah etmistir. Yiik
degeri yiikseldikge, iyon g¢aplart diistiikge, bu egilim hizla yiikselir. Ligandin sekli
bagin dayaniklilig1 tizerinde énemli bir etkiye sahiptir ve dis adedi artis gosterdikge
daha dayanikli olur. Genel olarak biitiin metal-ligand selatlari, 5’1i veya 6’1 halkalar
meydana getirirler. Halka sayis1 artttkca da kompleksin kararliligi artar.
Ligandlardaki siibstitiientler, ligandin bazikliginin degistirmesine, rezonans etkisine
veya sterik engel teskil edip etmemesine bagli olarak kompleksin saglamliligina tesir

eder [63,68]. Koordinasyon bilesiklerinin 6nemli bir smifin1 teskil eden vic-
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dioksimlerle yapilan kompleksler yukarida gecen Ozelliklerinden dolayr 6nem

tasimakta ve bunlara olan ilgi yeni uygulama alanlarinin agilmasi saglanmistir [69].

3.5 Ligandlarin Metal Baglama Ozelliklerinin Belirlenmesi

Agir metaller olarak adlandirilan gecis metalleri, hem enzimler ile olan
etkilesimleri, hem de proteinlerdeki tiyol (-SH) gruplari ile giiclii baglanma istekleri
veya diger in vivo etkileri sebepleriyle toksiktirler.Biyohiicreler ve dokular, bu agir
metaller ile secici ve etkili bir sekilde baglanma egilimi gosterirler.Ornegin;kursun;
kemik dokularinda, civa ve kadmiyum;bobreklerde biiyiik miktarlarda birikme
gosterebilirler. Bu durum, genellikle amino ve karbonil gruplar ile gergeklesirken;
cogu agir metal katyonu igin tiyol (-SH) veya tiyolat gruplar1 ile de gii¢lii baglanma
gerceklesmektedir. Boylece, —SH gruplarinin oksijen tasiyan ve enerji liretimi yapan

enzimlerin aktif bolgelerinde yer almasi oldukga 6nemlidir [70].

Makrohalkali politiyoeterler tizerindeki degisikliklermetal katyonlarina olan
ilgiyi degistirmektedir. 16S4 ile yapilan ¢alismada, ek olarak aril ve tiyofen grubu
kullanilarak kloroform sivi-membran sistemlerinde katyon tasima ozellikleri
arastirilmistir. Tiyofen halkasma sahip olan tiyatag eter, Ag" iyonunu K*, Pb*", Hg?*
ve diger metal katyonlarina gore oldukga etkin bir sekilde segici olarak baglamis ve
tagimistir. Aril grubu bulunduran tiyatag eter, tiyofen halkasina sahip tiyatag eter ile
paralel segicilik ve baglama 6zelligi gostermis ancak Ag'metal iyonunu tasima hizi
digerinden daha yavas olmustur. Bu da tiyatag eter iizerindeki yan kollarin varligi,
tasima hizin1 olduk¢a degistirdigini gostermistir [71]. Sadece oksijen donoér atomu
iceren makrohalkali bilesikler degerli metaller ve agir metaller icin oldukca zayif
ekstraktantlar oldugu icin bu bilesikler kiikiirt dondr atomu igerdigi takdirde Ag”,
TI*, Ba®* gibi metaller i¢in segici ektraktantlar olabilecegi diistiniilmdistiir [72]. Agir
metal iyonlarinin belirlenebilmesi igin tiyatag eterler kullanilarak nétral bir
makrohalkali emiilsiyon sivi membran sisteminden ayrilmasi iizerine caligmalar
yapimistir. Sekil 3.5°deki makrohalkali tac eterler Pd**, Au**, Ag" ve Hg*
iyonlarini, Cu®*, Fe**ve diger temel metal iyonlarina gore daha siddetli kompleks

olusturma egilimi gostermislerdir [73].
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Sekil 3.5: Metal baglama 6zellikleri olan bazi okso-tiya ve 0kso tag eterler.

1,3,5-triazol tiyoller gibi halkali alt birimleri igeren okso tiya tag eterler,

(Sekil 3.6) TI*, Ag* ve Hg* 'metalleri iin yiiksek segicilik gostermislerdir [74].

Sekil 3.6: Metal baglama 6zellikleri olan baz1 okso-tiya ve tiya tag eterler.

Mono-tiya-15-ta¢-5, ditiya-15-tag-5, ditiya-18-ta¢-6 bilesikleri ve bunlarin
oksijenli yapilart (R=Ci2H24) (Sekil 3.7) ile yapilan bir ¢alismada tiya gruplarinin
Ag'metal iyonunu diger alkali metallere gére daha giiclii, ancak oksijen gruplarinin

Ag" iyonunu daha zay1f olarak bagladig1 belirlenmistir [75].

LA

Sekil 3.7: Metal baglama 6zellikleri olan baz1 okso-tiya ve okso tag eterler.
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3.6  Kompleks Olusum Sabitlerinin Belirlenmesi

Iletkenlik dlgiimleri nispeten, yiiksek dielektrik sabiti ¢ozeltilerde ¢ok diisiik
derisimlerde yapildigi zaman bir katyon, 6rnegin tag cter bilesigi-katyon kompleksi
ve bir komplekslesmemis katyon ve anyon arasindaki assosiyasyon ve viskozite

degisiklikleri i¢in diizeltmeler ihmal edilir.

3.6.1 Deneysel Teknikler ve Kompleks Olusum Sabitlerinin

Belirlenmesi

Tag bilesigi-katyon komplekslerinin olusum sabitleri bulunmasi i¢in deneysel
stire¢ asagidaki gibidir. Bir elektrolit ¢ozeltisi iletkenlik hiicresine yerlestirilir (hacim
300-500 cm®) ve ¢ozeltinin iletkenligi Slgiilir. Ta¢ eter derisiminin ¢dzeltinin
direncindeki degisiklik ¢cok az olana kadar artirilmasi etkilidir. Burada cogu kez tag
eter bilesiginin toplam derigimi elektrolitinkinin 5-10 kat1 kadar biiytiktiir. Hiicredeki

¢ozeltinin direnci tag eter derisimindeki her bir degismeden sonra Slgiiliir. [76,77]

Kompleks tesekkiiliinii belirlemek igin Frendsdorff (1971) KCl-metanol
cozeltisinin ve disiklohekzan-18-ta¢-6 (DCH18HG6) (izomerlerinin karigimi) ¢ozeltisi
ile CHCI3-CH3OH karisiminin =~ (90:10 v/v) bir KCI ¢ozeltisinin kondiiktometrik
titrasyonunu yapti. Bir 6nceki sistem igin, molar iletkenlik, [], [L]/[M]; deki bir
artista azalir. Burada [L]; ve [M]; sirasiyla toplam ta¢ eter ve alkali metal
derisimleridir. Sonraki sistem i¢in tersi de dogrudur. Artak [1’nin KCl ile DCH18C6
komplekslesmesinin neden oldugu iyon ciftlerinin disosiyasyonunu yansittigi not
edilmistir. Evan ve arkadaslart (1971) iletkenlik caligmalarinda siklikla
karsilastiklarindan 6nemli 6l¢iide farkli bir analiz tipini not etmistir. Genellikle molar
iletkenlik 1yonik siddet ve ya elektrolit derisiminin bir fonksiyonu olarak
Olclilmiistiir. Bu 6lgtimlerin birinden sinir molar iletkenlik degerleri elde edilebilir ve
Iyonik hareketlilik tizerindeki iyonlar arasi etkilerin asikar yaklasimi ile katyon ve
anyon arasindaki assosiyasyon degerleri elde edilebilir. Buradaki iyonik hareketlilik
Fuoss-Onsager denklemi ile verildigi gibidir [78]. Bununla beraber, burada agiklanan
deneylerde elektrolit derisimi sabit kalir ve sonucta iyonlar arasi iyonlar arasi
etkilerden ortaya ¢ikan bu biiylik diizeltmeler yoktur. Bu sebebten tageter ¢ozeltileri

sabit iyonik siddette genel bir anyon ile karigik bir elektrolit goriiniimiinde olmalidir.
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Genel anyon hareketliligi lizerinde farkli hareketlilikler ile farkli katyonlarin
etkisinden ortaya ¢ikan ikincil diizeltmeler gereklidir. Fakat Kell ve Gordon (1959)
KCI-LiCl karisimlari tizerindeki 6l¢iimlerden belirlemislerdir. Buradaki bu diizeltme

deneysel hata ile karsilastirildiginda en muhtemel ihmal edilebilir biyiikliiktedir.

3.6.2 Job veya Devamh Degismeler Yontemi

M ve L den meydana gelen bilesik i¢in iyi bir ¢dziicii ve iyi bir absorpsiyon
maksimumu bulunabilirse boyle bir maddenin kagar M ve L den meydana geldikleri
bulunabilir. Yontem, Job tarafindan gelistirildiginden ¢ogu kez Job yontemi adini
alir. Bunun i¢in M ve L den meydana gelen maddenin bir spektrumu alinir ve bu
spektrumun en siddetli absorpsiyonunun A dalga boyu tesbit edilir. Cihaz bu dalga
boyuna ayarlanir. M ve L nin ayn1 konsantrasyonda birer ¢ozeltisi hazirlanir ve

cozeltilerin absorpsiyonlari 6l¢iiliir.

Tablo 3.2: Job’s Plot yontemi ile metal ve ligant ¢ozeltilerinin hazirlanmasi.

Cozeltiler VMetat ML Viigand ML | Voplam ML
1 10 10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
0 10

©

PP |OoN|OO|~lW(N

O
PO NO|O|WIN|FL|O

OFR|INW|I~(Oo|o||00

Olgiilen absorpsiyon degerleri alinan ml’lere drnegin M nin ml sayilarina
kars1 bir grafige gegirilirse, Tablo 3.2 elde edilir. Bu grafikte egri-1 meydana gelen
kompleksin 1:1 egri-2 ise 1:2 oldugunu gosterir. L ikili ligandsa, (elektronca zengin

yer) M nin koordinasyon sayisi birinci egride 2, ikincideyse 4 tiir.
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o 1 2ol 31 42T 5 T g T 71T 51 91 10l
—> L(ml)

Sekil 3.8: Job metoduna gore bir kompleksin stokiyometrisinin bulunmas.

Egriler her zaman bu kadar muntazam olmayabilir. Ornegin civa(2) tiyo
Michler ketonu kompleksinin stokiyometrisi Sekil 3.9 de verilmistir. Burada biri 1:3

digeri 1:1 olmak tizere iki kompleks meydana gelmektedir.

> Abs,

Sekil 3.9: Civa (2) nin tiyo michler katyonuyla verdigi komplekslerin stokiyometrileri.

Bu tip ¢aligmalardan iyi sonug¢ alabilmek i¢in kompleksin Beer kanununa
uymasi gerekir. Egrinin tepe noktasinin yuvarlakligi kompleksin dissosiye olmasini,

sivri olmasiysa kompleksin dayanikliligini gdsterir. Ideal halde egri bir iiggendir.
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3.6.21.1 Kompleks Olusum Sabiti K

Tesekkiil sabiti hesaplanacak kompleks ML, stokiyometrisinde olduguna
gore, K degerinin hesaplanmasi gerekir. K degerini hesaplanmasi i¢in sunlar yapilir.

Katyon ligand arasindaki denge reaksiyonu asagidadir.

M+ 2L ML,

Bu dengeden kompleks olusum denge sabiti formiilii asagida verilmistir.

K= [ML]/ [M][L]® 3.2)

K nin hesaplanabilmesi icin esitlikte gegen ii¢ konsantrasyonun ayri ayri
bilinmesi gerekir. M nin baslangi¢ konsantrasyonu Cy, L nin ki C, olduguna gore,
denge kuruldugu zaman L nin absorpsiyon yapmadigi ve fakat M ile ML, nin
absorpsiyon yaptiklar bir dalga boyunda ¢ozeltinin absropsiyonu tayin edilir. Buna

gore su bagntilar yazilir.

1:Cw=[M] + [MLg] (3.3)
2:CL= [L] + 2[ML;] (3.4)
3:A =& [M] + 02[MLy] (3.5)

Bu bagintilardan K sabiti i¢in gerekli [M], [ML;] ve [L] yi hesaplayabilmek
icin & ve € yi bulmak gerekir. Bunun i¢in sunlar yapilir. M nin saf bir tuzunun,
calismada kullanilan ¢6ziiclide uygun konsantrasyonlarda g¢ozeltileri hazirlanir ve
absorpsiyonun konsantrasyonla degismesi bagintisindan €; hesaplanir. [1; icin ise
L/M oram1 ¢ok bliyiikk bir takim c¢ozeltiler hazirlanir. Boyle c¢ozeltilerde katyon
tamamen kompleks haline doniistiginden Cy = [ML;] bagintist olusur bu
cozeltilerin absorpsiyonlart Olgiilerek lanbert beer formiiliine gore &, hesaplanir.
Hesaplama ortalama almak ve ya grafige cizmek suretiyle yapilir. Tlgili esitlikler
kullanilarak [M], [ML;] ve [L] hesaplanir bunlar denge formiilde yerlerine konulup
K degeri hesaplanir [79].
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3.6.3 Calsmada Kullamilan Kondiiktometrik Formiilasyon

Tiyadiazo ta¢ eterlerin metal iyonlar1 ile komplekslesmelerinde kullanilan

denklemler a:b (M:L) kompleksinin olusmasi durumunda sdyle yazilabilir;

aM™ + BL = ML

X Cy  Cp— (1—0)Cy (1—0x)Cyy (3.6)

Burada, M™, L ve o sirastyla katyon, ligand ve serbest katyon oranini
simgeleri. a ve b job’s plot yonteminin kondiiktometriye uygulanarak elde edilmistir.
Bunun sonucu olarak farkli oranlarda kompleks olusumu i¢in K. denge sabiti

asagidaki esitlikler kullanilarak hesaplanabilir;

L
T ML (3.7)
Cyu/CL=1 (3.8)

Cor = [M; ™71+ ML) (3.9)

Cp = [Lp]+ [MaLy™] (3.10)

a=[M;,""1/Cy (3.11)

[MﬁLan-'-] _ Ea [Lb]
Cry 1+ K.[Ly] (3.12)

Gozlenen iletkenlik, K, su sekilde verilirse;
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r _ prmt rmt
j['l' - h:"’fﬂ +j['|'J"’I|;|Lh

Molar iletkenlikler

A=alyT + (1 +a)AT,,

Esitlik (3.17)’nin bir sonucu olarak esitlik (7) yeniden yazilirsa;

+
alA T — A
M,

K =
) (A— ﬁ:ﬂ:i-h] [Ly]

Ayrica

[L,] =CL —Cy .P

yerine yazilip diizenlenirse

[Ly]=C, — Cy (afft —A)/(ahyh — A7)
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esitligi elde edilir. Burada;

C,;: Metal katyonu

C;: Ligandin toplam konsantrasyonu

[M,™],: Komplekslesmemis katyon

[L,]: Ligand

[M,L,™"]: Komplekslesmemis ve komplekslesmis katyonu ifade etmektedir.

P: 1:1 Komplekslesmede ligandin veya komplekslesen katyonun deneysel mol kesri
a ve b: Komplekslesmenin farkli derecelerini

Kjp 7, Ligand elektrolit kompleksi
K, {,}Hﬂ : Elektrolitin gbzlenen iletkenliklerini

ﬁ’.{}: ve !‘L:{,}:Lh: Elektrolitin ve ligand-elektrolit kompleksinin diizenlenen molar
iletkenliklerini gostermektedir [998-999].

AG=-RT InK, (T: 298K ; R:1.987 cal mol*K™) (3.16)
AG: Gibbs serbest entalpisi (cal mol™)
R: ideal gaz sabiti(1.987 cal mol™*K™)

T : Sicaklik ( 298 K )
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4. MATERYAL VE YONTEM

4.1  Kullanilan Kimyasal Maddeler

Tablo 4.1: Tag eterlerin sentezinde ve saflastirilmasinda kullanilan kimyasallar.

KOD KIMYASAL ADI MARKA
5-amino-1,3,4-tiyadiazol-2-tiyol Sigma aldrich
DIEG Dietilen glikol dikloriir Sigma aldrich
TRIEG Trietilen glikol dikloriir Sigma aldrich
TETEG Tetraetilen glikol dikloriir Fluka
ACN Asetonitril Sigma aldrich
CH.CI, Diklorometan Sigma aldrich
CHCl; Kloroform Sigma aldrich
K,SO, Potasyum siilfat (susuz, %99) Alfa aesar
Cs,CO4 Sezyum Karbonat Sigma Aldrich

Tablo 4.2: Tag eterlerin kondiiktometrik komplekslesme ¢aligmalarinda kullanilan tuzlar.

KOD KIMYASAL ADI MARKA!
Tl NaCl Sigma Aldrich
T2 KCI Sigma Aldrich
T3 MgCl,.6H,0 Sigma Aldrich
T4 CaCl,.2H;0 Sigma Aldrich
T5 ZnCl; Sigma Aldrich
T6 FeS0,4.7H0 Sigma Aldrich
T7 Ag(NOs) Sigma Aldrich
T8 CoCl>.8H,0 Sigma Aldrich

'Kimyasal malzemeler yukaridaki firmalardan ticari olarak almmus ve ileri bir saflagtiriima
yapilmaksizin kullanilmistir.
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Tablo 4.3: Komplekslesme oraninin belirlenmesi amaciyla hzirlanan ¢ozeltiler.

Stok Tuz Stok Ligant Tuzun Ligantin | Tuz ve ligantin stok Son
Derisimi Derisimi Derisimi Derisimi cozeltilerinden Hacim
(Molar) (Molar) (Molar) (Molar) alinmasi gereken (ml)
(T1, T2, T3, (M1, M2, M3, cozelti miktar: (ml)
T4, T5, T6, M4)
T7,T8)
5,00E-03 5,00E-03 2,00E-04 2,00E-04 4,00E-01 10
5,00E-03 5,00E-03 1,00E-04 1,00E-04 2,00E-01 10
5,00E-03 5,00E-03 5,00E-05 5,00E-05 1,00E-01 10
5,00E-03 5,00E-03 2,50E-05 2,50E-05 5,00E-02 10
5,00E-03 5,00E-03 1,25E-05 1,25E-05 2,50E-02 10
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Tablo 4.4: 2-amino-5-merkapto-1,3,4-tiyadiazol tag eterlerin sentezlenmesinde kullanilan cihazlar

KULLANILAN TECHIZAT iSMi

KULLANIM AMACI

NMR, Agilent Technologies 400 MHz

Universitesi)

(Atatiirk

Karakterizasyon islemi

MS/MS, Thermo Scientifich TSQ Quantum Acces

Max (SIUBTAM)

Kiitle analizi

Kondiiktometre ve Probu, Mettler

Toledo SevenCompact Conductivity S230 ve Mettler

Toledo InLab 741
ISM elektrot

Tletkenlik &lgiimlerinde

pH metre, Hanna marka Hl
2211 model (probu HI1131)

pH olgtmleri

FT-IR, Perkin Elmer Spectrum BX 11

Ligandlarin yapisal analizleri

Uv Lamba, Uvgl-58 Handheld

TLC takibi

Mikrodalga sentez cihazi, Milestone Startsynth

Tiim sentez reaksiyonlarinin

uygulanmasinda

Otomatik pipetler, Eppendorf, Medisis

Ektraksiyon iglemi

pH metre

pH tayini

Dijital Erime Noktas1, Cihazi-BUCHI M-560

Erime noktasi tayini

Hassas Terazi, RADWAG AS 220/C/2

Tartim islemleri

Isiticilt Manyetik Karistiricilar

(Niive, Ika, Heidolph)

Ligandlarin sentezi

Evaporator, Heidolph VAP Value

Coziicti uzaklastirma

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 Kullanilan Cozeltiler ve Hazirlanmasi

Tablo 4.5: Kondiiktometri ¢aligmalarinda kullanilacak metal iyonlarini igeren stok ¢ozelti ve
cozeltilerin hazirlanmasi i¢in alinmasi gereken miktarlar (g).

0,005 M STOK
MOLEKUL COZELTILERIN

KOD TUZLARIN FORMULLERI! 5
AGIRLIKLARI (g/mol) HAZIRLANMASI (g) (50

mL i¢in)
T1 NaCl 58,44 0,0153
T2 KClI 74,55 0,0190
T3 MgCl,.6H,0 203,30 0,0519
T4 CaCl,.2H,0 147,02 0,0375
T5 ZnCl, 136,30 0,0348
T6 FeS0,4.7H,0 278,01 0,0709
T7 Ag(NO3) 169,87 0,0433
T8 CoCl,.8H,0 237,60 0,0606

Tablo 4.6: Kondiiktometri ¢alismalarinda kullanilacak tag eterleri i¢eren stok ¢6zelti ve ¢ozeltilerin
hazirlanmasi i¢in alinmasi gereken miktarlar (g).

oD MOLEKUL AGIRLIKLARI 0,005 M STOK COZELTILERININ
(g/mol) HAZIRLANMASI (£0,0005 g) (50 mL igin)
M1 406,57 0,1016
M2 494,68 0,1237
M3 582,78 0,1457
M4 476,66 0,1192
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4.3  5-amino-2-merkapto-1,3,4-tiyadiazol Ta¢ Eterlerin Sentezi

4.3.1 Genel Akis Diyagrami

n a b R
M1 1 2 2 H
M2 2 2 2 H
M3 3 2 2 H
M4 1 2 3 -CH,-CH,-O-
CH,-CH,-

Sekil 4.1: Amino-Merkapto Tiyadiazol tag eterlerin sentezinin akis diyagrami.

4.3.2 5,13-dioksa-10,16-ditiya-2,8-diaza-1,9(2,5)-
ditiyodiazolsiklohekzadekapen (M1)

S
N—N
/ \ / \ CH;CN N= =N
2 + 2 / \ ————>» | S S l
HS S NH, Cl 0 Cl MW N _N
N, 88 °C

HN o) HN
M1

0,666 g (1 eqg., 5 mmol) 2-amino-5-merkapto-1,3,4-tiyadiazol (0,001 g
hassasiyetle) 250 ml asetonitril ¢oziiclisii i¢erisine alinarak ve azot gazi altinda, 8
dakika 88°C’de mikrodalga sentez cihazinda (1000 W) geri sogutucu altinda
kaynatilarak ¢6ziinmesi saglandi. Karisima 2 eq. Cs,CO3 bazi ilave edildi. 5 dakika

88°C’de mikrodalga sentez cihazinda (1000 W) geri sogutucu altinda 1sitilarak geri
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akis1 saglandi. Polimerlesmenin Oniine ge¢mek icin 45 ml asetonitrilde ¢éziinmiis
dietilen glikol dikloriir (1 eq.) (5 mmol 0,715 g 0,6 ml) (0,001 g hassasiyetle),
¢Ozeltisi basing kontrollii damlatma hunisi ile damla damla 30 dakika igerisinde ilave
edildi. Reaksiyon TLC ile takip edilerek 2 saat sonra sonlandirildi. Reaksiyon
bittikten sonra ¢ozelti oda sicakliginda sogumaya birakildi. Ortamdan fazla bazi
uzaklastirmak i¢in ¢ozelti siiziiliip ¢oziiciisii uguruldu. Elde edilen madde, uygun bir
¢oOziicii (diklorometan) ile ekstrakte edilerek ¢Ozlinmiis halde bulunan tuz ve suda
¢oziinen maddeler ortamdan uzaklastirildi. Daha sonra organik fazdaki ¢oziicii

ucuruldu. Yagimsi kati {irtin elde edildi (1,545 g, % 77 verim).

FT-IR (y cm™): 3270 sekonder amin gerilmesi (-NH-), 3108 triazol halkas1
gerilmesi, 2960 ve 2890 CHy’nin asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 2750 (z) O-CH,
gerilmesi, 1459 (z) -1427 (z) tiyadiazol halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve simetrik
gerilmeleri, 1385 (z) CHy’nin diizlem igi asimetrik egilmesi (makaslama hareketi),
1354 (0) CHy’nin diizlem i¢i simetrik egilmesi, 1106 (s) C-O-C asimetrik gerilmeleri,
1043 eksosiklik N=C-S gerilmesi, 734 (s) - 664 (0) C-S-C asimetrik ve simetrik
gerilmeleri.

MS/MS (m/z): Hesaplanan 406.57, bulunan 406.74.

IH NMR (CDCl5): 3.36 (t, (-S-CHo-), 4H), 3.62 (t, (-NH-CH;-), 4H), 3.75 (t,
(-NH-CH,-CH,, 4H), 3.82 (t, (-S-CH,-CHj, 4H), 5.60 (s, (-NH-), 2H).

3C NMR (CDCls): 33.94 (-S-CH,-), 42.71 (-NH-CH,-), 69.60 (-S-CH,-
CH,), 71.12 (-NH-CH,-CHy), 168.81 (tiyadiazol karbonu, 4C).

4.3.3 5,8,16,19-tetraoksa-13,22-ditiya-2,11-diaza-1,12(2,5)-
ditiyodiazolsiklodokopan (M2)
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(1 eq.) 5 mmol 0,666 g 2-amino-5-merkapto-1,3,4-tiyadiazol (0,001 g
hassasiyetle) 250 ml asetonitril ¢oziiclisii igerisine alinarak ve azot gazi altinda, 8
dakika 88°C’de mikrodalga sentez cihazinda (1000 W) geri sogutucu altinda
kaynatilarak ¢oziinmesi saglandi. Karisima 2 eq. Cs,CO;3 bazi ilave edildi. 5 dakika
88°C’de mikrodalga sentez cihazinda (1000 W) geri sogutucu altinda 1sitilarak geri
akis1 saglandi. Polimerlesmenin oniine gegmek igin 45 ml asetonitrilde ¢oziinmiis
trietilen glikol dikloriir (1 eq.) (5 mmol 0,935 gr 0,78ml) trietilen dikloriir (0,001 g
hassasiyetle) ¢ozeltisi basing kontrollii damlatma hunisi ile damla damla 30 dakika
icerisinde ilave edildi. Reaksiyon TLC ile takip edilerek 2 saat sonra reaksiyon
sonlandirildi. Reaksiyon bittikten sonra ¢dzelti oda sicakliginda sogumaya birakildi.
Ortamdan fazla bazi uzaklastirmak i¢in ¢6zelti stiziiliip ¢oOziiclisii uguruldu. Elde
edilen madde, uygun bir ¢oziicii (diklorometan) ile ekstrakte edilerek ¢Ozlinmiis
halde bulunan tuz ve suda ¢oziinen maddeler ortamdan uzaklastirildi. Daha sonra
organik fazdaki ¢oziicii uguruldu. Yagimsi kati iriin elde edildi (1,216 g, % 49

verim).

FT-IR (y cm™): 3313 sekonder amin gerilmesi (-NH-), 3177 triazol halkasi
gerilmesi, 2951 ve 2867 CH;’nin asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 2750 (z) O-CH,
gerilmesi, 1459 (z) -1427 (z) tiyadiazol halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve simetrik
gerilmeleri, 1385 (z) CH,’nin diizlem igi asimetrik egilmesi (makaslama hareketi),
1354 (0) CHy’nin diizlem igi simetrik egilmesi, 1107 (s) C-O-C asimetrik gerilmeleri,
1044 eksosiklik N=C-S gerilmesi, 734 (s) - 664 (0) C-S-C asimetrik ve simetrik
gerilmeleri, 701 N-H wag hareketi.

MS/MS (m/z): Hesaplanan 494.68, bulunan 494.93.
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IH NMR (CDCly): 3.32 (t, (-S-CH,-), 4H), 3.64 (t, (-NH-CH,-), 4H), 3.70
(s, (O-CH,-CH,-0-, 8H), 3.77 (M, (-NH-CH,-CH, Ve -S-CH,-CHj, 8H), 6.10 (s, (-
NH-), 2H).

Bc NMR (CDCl): 34.16 (-S-CHy-), 42.79 (-NH-CH,-), 69.63 (Tiyol
tarafindan, -O-CH,-CH,-0O-), 70.39 (Amin tarafindan, -O-CH,-CH,-O-), 70.50 (-NH-
CH,-CHy), 71.34 (-S-CH,-CH,), 169.45 (tiyadiazol karbonu).

4.3.4 5,8,11,19,22,25-hexaoksa-16,28-ditiyo-2,14-diaza-1,15(2,5)-
ditiyodiazolsiklooktakosapen (M3)

AAVARVARVAR
ANYANVANY/

M3

(1 eq) 5 mmol 0,666 g 2-amino-5-merkapto-1,3,4-tiyadiazol (0,001 g
hassasiyetle) 250 ml asetonitril ¢oziiciisii igerisine alinarak ve azot gazi altinda, 8
dakika 88°C’de mikrodalga sentez cihazinda (1000 W) geri sogutucu altinda
kaynatilarak ¢oziinmesi saglandi. Karisima 2 eq. Csy;COs3 bazi ilave edildi. 5 dakika
88°C’de mikrodalga sentez cihazinda (1000 W) geri sogutucu altinda 1sitilarak geri
akist saglandi. Polimerlesmenin 6niine ge¢mek i¢in 45 ml asetonitrilde ¢oziinmiis
tetraetilen glikol dikloriir (1 eq.) (5 mmol, 1,38 ml) tetra etilen dikloriir (0,001 g
hassasiyetle) ¢ozeltisi basing kontrollii damlatma hunisi ile damla damla 30 dakika
icerisinde ilave edildi. Reaksiyon TLC ile takip edilerek 2 saat sonra sonlandirildu.
Reaksiyon bittikten sonra ¢ozelti oda sicakliginda sogumaya birakildi. Ortamdan
fazla bazi1 uzaklastirmak igin ¢ozelti stiziiliip ¢oziicii uguruldu. Elde edilen madde,
uygun bir ¢oziicii (diklorometan) ile ekstrakte edilerek ¢oziinmiis halde bulunan tuz
ve suda ¢oOziinen maddeler ortamdan uzaklastirildi. Daha sonra organik fazdaki

¢oziicli uguruldu. Yagimsi kat1 tiriin elde edildi (1,456 g, % 50 verim).
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FT-IR (y em™): 3310 sekonder amin gerilmesi (-NH-), 3200 triazol halkasi
gerilmesi, 2947 ve 2852 CHy’nin asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 2752 (z) O-CH
gerilmesi, 1520 (z) -1450 (z) tiyadiazol halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve simetrik
gerilmeleri, 1380 (z) CH’nin diizlem igi asimetrik egilmesi (makaslama hareketi),
1320 (0) CH’nin diizlem i¢i simetrik egilmesi, 1105 (s) C-O-C asimetrik gerilmeleri,
1050 eksosiklik N=C-S gerilmesi, 724 (s) - 660 (0) C-S-C asimetrik ve simetrik

gerilmeleri.
MS/MS (m/z): Hesaplanan 582,78, bulunan 583,79.

'H NMR (DMSO-d6): 3.23 (t, (-5-CH,-), 4H), 3.54 (t, (-NH-CHy-), 4H),
3.66 (t, (O-CHy-CHp-O-, 16H), 3.70 (m, (-NH-CH,-CHy Ve -S-CH,-CHy, 8H), 4.36
(Sa (-NH-)v 2H)

3C NMR (DMSO-d6): 33.72 (-S-CHy-), 43.53 (-NH-CH,-), 68.89 (Tiyol
tarafindan, -O-CH,-CH,-O-), 69.63 (Amin tarafindan, -O-CH,-CH,-O-), 69.74 (-O-
CH,-CH,-0O-), 70.50 (-NH-CH,-CH, ve -S-CH,-CH,), 150.07 (Tiyol tarafi,
tiyazdiazol karbonu), 169.46 (Amin tarafi, tiyadiazol karbonu).

435 2% 21 7-trioksa-4,10-diyo-2* 2 -diaza-1,3(2,5)-ditiyodiazol-2(1,7)-
siklosodekansiklodekapen (M4)

S Y S
= T EVEN S
S o AN
HS S NH, cl o} cl mw N _N
Ny, 88 °C \< >/
N o) N
A/

M4

(1 eg.) (5 mmol 0,666 g) 2-amino-5-merkapto-1,3,4-tiyadiazol (0,001 g
hassasiyetle) 250 ml asetonitril ¢oziiclisii i¢erisine alinarak ve azot gazi altinda, 8
dakika 88°C’de mikrodalga sentez cihazinda (1000 W) geri sogutucu altinda

kaynatilarak ¢6ziinmesi saglandi. Karisima 2 eq. Cs,CO3 baz1 ilave edildi. 5 dakika

88°C’de mikrodalga sentez cihazinda (1000 W) geri sogutucu altinda 1sitilarak geri
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akis1 saglandi. Polimerlesmenin oniine ge¢mek icin 45 ml asetonitrilde ¢éziinmiis
dietilen glikol dikloriir (1.5 eq.) (7.5 mmol, 4,88 gr, 1,38 ml) dietilen dikloriir (0,001
g hassasiyetle) ¢6zeltisi basing kontrollii damlatma hunisi ile damla damla 30 dakika
igerisinde ilave edildi. Reaksiyon TLC ile takip edilerek 2 saat sonra sonlandirildi.
Reaksiyon bittikten sonra ¢ozelti oda sicakliginda sogumaya birakildi. Ortamdan
olusan uzaklastirmak i¢in ¢ozelti siiziiliip ¢oziiclisii uzaklastirildi. Elde edilen madde,
uygun bir ¢oziicli (diklorometan) ile ekstrakte edilerek ¢oziinmiis halde bulunan tuz
ve suda ¢oOziinen maddeler ortamdan uzaklastirildi. Daha sonra organik fazdaki

¢oziicli uguruldu. Yagimsi kati iiriin elde edildi (1,155 g, % 48 verim).

FT-IR (y cm™): 3170 triazol halkasi gerilmesi, 2940 ve 2868 CHy’nin
asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 2760 (z) O-CH; gerilmesi, 1600 (z) -1437 (2)
tiyadiazol halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1384 (z)
CH2’nin diizlem i¢i asimetrik egilmesi (makaslama hareketi), 1354 (o) CHz’nin
diizlem igi simetrik egilmesi, 1120 (s) C-O-C asimetrik gerilmeleri, 1040 eksosiklik
N=C-S gerilmesi, 730 (s) - 652 (0) C-S-C asimetrik ve simetrik gerilmeleri.

MS/MS (m/z): Hesaplanan 476.66, bulunan 476.74

IH NMR (DMSO-d6): 3.25 (t, (-S-CH,-), 4H), 3.70 (t, (-N-(CH,)2-), 8H),
3.77 (M, (S-CH,-CH,-O-, 8H ve -N-CH,-CHj, 12).

B3C NMR (DMSO-d6): 34.10 (-S-CH,-) 43.92 (-N-CH,-), 63.23 (-N-CH,-
CHy), 70.80 ((-S-CH,-CHy>), 150.43 (Tiyol tarafindan, tiyadiazol karbonu), 169.99
(Amin tarafindan, tiyadiazol karbonu).
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4.4 Kondiiktometrik Calismalar ve Job’s Plot Yontemi ile Metal

Ligant Oranimin Belirlenmesi

441 Kondiiktometrik Metal Komplekslesmesi icin Genel Gosterim
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Sekil 4.2: Sentezlenen 2-amino-5-merkapto-1,3,4-tiyadiazol tag eterlerin metaller ile
olusturmasi beklenen komplekslesme yapisi.

4.4.2 Kondiiktometrik Calismalar icin Deney Metodu

Kondiiktometri ile gergeklestirilen tiim deneyler 25°C deki sicaklik kontrollii
hiicrede gergeklestirilmistir. Iletkenligi okunacak cozelti, manyetik balik iceren
iletkenlik hiicresine konulup manyetik karistirici iizerinde karistirilmaya baslandi.
Cozeltinin karistirma hizi sabit tutulup sabit sicakliga ulagmasi igin her seferinde 3
(iig) dakika bekletilmistir. 3. Dakikanin sonunda ¢ozelti icerisine iletkenlik elektrodu
daldirilarak elektrotla dengeye gelmesi icin 2 dakika daha bekletilmistir.

Cozeltilerden arka arkaya standart 10 (on) 6l¢iim alinmaistir.

Komplekslesme Oranmin belirlenmesi amaciyla ilk olarak iletkenlik
hiicresinde 0,00045; 0,0004; 0,00035; 0,0003; 0,00025; 0,0002; 0,00015; 0,0001;
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0,00005 M tuz ¢ozeltileri (tablo 4-3) hazirlanarak tiim tuzlarin iletkenlik degerleri
kondiiktometrede okutuldu. Ayn1 sekilde M1, M2, M3, M4 ligandlar1 i¢in 0,00045;
0,0004; 0,00035; 0,0003; 0,00025; 0,0002; 0,00015; 0,0001; 0,00005 M ligand
¢ozeltileri (tablo4-3) hazirlandi.

Sentezi gercgeklestirilen ve karakterize edilen aromatik tiyadiazol i¢eren tag
eterler (M1, M2, M3, M4) metal tuzlari (NaCl, KCI, MgCl,, CaCl,, ZnCl,, FeSQy,
AgNQO3, CoCly) arasindaki molekiiler etkilesmeler Job’s Plot yonteminin
kondiiktometriye uyarlanmasiyla belirlendi (¢oziicii sistemi: %50 Asetonitril/su).
25°C’de komplekslesme 6zelliklerinin belirlenmesi amaciyla iletkenlik davraniglari
olciildii. Tletkenlik parametreleri (K, 4 ve o) kullanilarak ligand-katyon kompleksinin
komplekslesme orani, komplekslesme sabiti (K. ) ve Gibbs Serbest Enerjisi (-AG?)
hesaplandi.
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5. BULGULAR

5.1

Spektrumlari

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

Asagida ismi verilen bilesiklerin sentez ve saflastirma islemlerinden sonra
FT-IR, MS/MS, *H-NMR, *C-NMR spektrumlar alinmistir. Sentezlenen bilesikler
Chemdraw programiyla adlandirilmistir: M1: 5,13-dioksa-10,16-ditiya-2,8-diaza-
1,9(2,5)-ditiyodiazolsiklohekzadekapen, M2: 5,8,16,19-tetraoksa-13,22-ditiya-2,11-

diaza-1,12(2,5)-ditiyodiazolsiklodokopan,

M3: 5,8,11,19,22,25-hexaoksa-16,28-

ditiyo-2,14-diaza-1,15(2,5)-ditiyodiazolsiklooktakosapen ve M4: 2* 2'° 7-trioksa-
4,10-diyo-2",2"-diaza-1,3(2,5)-ditiyodiazol-2(1,7)-siklosodekansiklodekapen.

Tablo 5.1: Sentezlenen M1, M2, M3 ve M4 kodlu bilesiklerin agik yapilari.

M2

VaaVanVan\

NOA T ALALT
M3 M4

z—7Z
z—7Z

A
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Sekil 5.1: 2-amino-5-merkapto-1,3,4-tiyadiazol bilesiginin FT-IR spektrumu.
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Sekil 5.2: Sentezlenen M1 kodlu bilesigin FT-IR spektrumu.
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Sekil 5.3: Sentezlenen M1 kodlu bilesigin karsilastirmali FT-IR spektrumu.
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MD1_fullscans #24 RT: 0.21 AV: 1 NL: 2.73E5
T: +p ESI Full ms2 406.570 [100.070-500.000]
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Sekil 5.4: Sentezlenen M1 kodlu bilesigin MS/MS spektrumu.
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Sekil 5.5: M1’in CDCl; ¢éziiciisiindeki *H-NMR spektrumu.
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Sekil 5.6: M1’in CDCl; ¢oziiciisiindeki “*C-NMR spektrumu.
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Sekil 5.7:

Sentezlenen M2 kodlu bilesigin FT-IR spektrumu.
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Sekil 5.8: Sentezlenen M2 kodlu bilesigin kargilagtirmali FT-IR spektrumu.
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Sekil 5.9: Sentezlenen M2 kodlu bilesigin MS/MS spektrumu.
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Sekil 5.10: M2’nin CDCl; ¢6ziiciisiindeki *H-NMR spektrumu.
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Sekil 5.11: M2’nin CDCl; ¢éziiciisiindeki *C-NMR spektrumu.
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Sekil 5.12: Sentezlenen M3 kodlu bilesigin FT-IR spektrumu.
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Sekil 5.13: Sentezlenen M3 kodlu bilesigin karsilastirmali FT-IR spektrukmu.
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Sekil 5.14: Sentezlenen M3 kodlu bilesigin MS/MS spektrumu.
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Sekil 5.15: M3’iin DMSO-d6 ¢éziiciisiindeki *H-NMR spektrumu.
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Sekil 5.16: M3’iin DMSO-d6 ¢éziiciisiindeki “*C-NMR spektrumu.
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Sekil 5.17: Sentezlenen M4 kodlu bilesigin FT-IR spektrumu.

a00



%l

38

.8

%l

i
i

g

B &

} n

i
T

(=SR]

LN s

fﬂ//ff’wvvm/ww//wwk//r/ﬂ

25
4000

2500 =000 2500 2000 1500 1000 =00
cm-1

Sekil 5.18: Sentezlenen M4 kodlu bilesigin karsilagtirmali FT-IR spektrumu.
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Sekil 5.19: Sentezlenen M4 kodlu bilesigin MS/MS spektrumu.
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Sekil 5.21: M4’iin DMSO-d6 ¢oziiciisiindeki **C-NMR spektrumu.
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5.2 Kondiiktometrik Yontem ile Job Slot Metodu Kullanilarak

Komplekslesme Sabitlerinin Belirlenmesi

250
Y =-296,9x+ 240,47 y=46.21x+ 111,28
- R? = 0,9992 R? = 0,8796
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Sekil 5.22: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda NaCl ile M1 in
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik « (uS cm™) ‘e karst [Na'] (mol L™) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.

450 y=710,02x-171,16

400 Rz = 0,9998

350
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Sekil 5.23: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C ‘de %50 asetonitril/su karigimlarinda KCl ile M1 in
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik « (uS cm™) 'e karst [K'] (mol L™) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.24: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda MgCl, ile M1 in
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik « (uS cm™) 'e kars: [Mg?*] (mol L™) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.

250 y =286,2x+79,71
R2 =0,9568
HE 200 y = —1720,29:<+278,45
£ R2 =0,9979
(7]
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x 150
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o o o o x o o o o o
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Sekil 5.25: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C ‘de %50 asetonitril/su karisimlarinda NaCl ile M1 in
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik « (uS cm™) ‘e kars: [Na*] (mol L™) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.

90



y=78,2x+ 142,74

250 Rz = 0,9993
y =-241,7x+ 366,12
2 _
200 R? =0,8494
-
5
w» 150
=
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Sekil 5.26: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda ZnCl, ile M1 in
komplekslesmeleri gézlenen iletkenlik « (uS em™) 'e karst [Zn?*] (mol L) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.

400
350y = 276,7x+ 193,93
R?=0,9703

£
::I. 200 y = -356,4x + 450,04
< 150 R2=1

Sekil 5.27: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda FeSO, ile M1 in
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik « (uS em™) ‘e karst [Fe?*] (mol L™Y) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.28: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda AgNOj ile M1
in komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik « (uS cm™) ‘e karsi [Ag'] (mol L) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.

350 -
y =11,859x + 124,64
300 - R2=0,3957 y =591,2x- 241,48
RZ=1
250 -
E 200 -
(%)
(7]
2150 -
x L — —S 4’/
100 -
50 -
0 T T T T T T T T T 1
o \—|\ o~ m ﬂl:_ m\ t.D\ I"'--\ 00\ cn\ —
o o o o o o o o o
le

Sekil 5.29: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda CoCl, ile M1 in
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik « (uS cm™) 'e karsi [Co*] (mol L™) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.30: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C ‘de %50 asetonitril/su karisimlarinda NaCl ile M2 nin
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik k (uS cm™) 'e kars1 [Na*] (mol L™) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.31: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C ‘de %50 asetonitril/su karisimlarinda KCI ile M2 nin
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik « (uS cm™) 'e kars1 [K'] (mol L™) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.32: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda MgCl, ile M2
nin komplekslesmeleri gdzlenen iletkenlik « (uS em™) 'e karst [Mg2+] (mol L™ iyonu derisimi

degisimi grafikleri.
400
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o \ o .
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Sekil 5.33: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda CaCl, ile M2 nin
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik « (1S em™) 'e karst [Ca®*] (mol L™ iyonu derisimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.34: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda ZnCl, ile M2 nin
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik « (1S em™) ‘e karsi [Zn?*] (mol L™) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.35: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda FeSO, ile M2
nin komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik k (uS cm™) 'e karsi [Fe?"] (mol L™) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.36: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda AgNOj ile M2
nin komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik k (uS cm™) 'e karsi [Ag*] (mol L™) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.37: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda CoCl, ile M2
nin komplekslesmeleri gdzlenen iletkenlik « (uS cm™) 'e karsi [Co?"] (mol L) iyonu derigimi
degisimi grafikleri.
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Sekil 5.38: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C ‘de %50 asetonitril/su karisimlarinda NaCl ile M3 nin
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik k (uS cm™) 'e kars1 [Na*] (mol L™) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.39: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C ‘de %50 asetonitril/su karisimlarinda KCI ile M3 nin
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik x (uS cm™) 'e karsi [K*] (mol L™) iyonu derigimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.40: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda MgCl, ile M3
nin komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik k (uS cm™) 'e karst [Mg?*] (mol L) iyonu derisimi

degisimi grafikleri.
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Sekil 5.41: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda CaCl, ile M3 nin
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik « (uS cm™) 'e karsi [Ca®*] (mol L) iyonu derigimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.42: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda ZnCl, ile M3 nin
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik x (uS cm™) 'e kars1 [Zn*"] (mol L) iyonu derisimi degisimi

grafikleri.
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Sekil 5.43: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda FeSO, ile M3
nin komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik x (uS cm™) e kars1 [Fe?*] (mol L™) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.44: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda AgNOj ile M3
nin komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik k (uS cm™) 'e karsi [Ag*] (mol L™) iyonu derisimi degisimi

grafikleri.
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Sekil 5.45: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda CoCl, ile M3
nin komplekslesmeleri gdzlenen iletkenlik k (uS cm™) 'e karsi [Co?"] (mol L) iyonu derigimi
degisimi grafikleri.
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Sekil 5.46: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C ‘de %50 asetonitril/su karisimlarinda NaCl ile M4 nin
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik k (uS cm™) 'e karsi [Na*] (mol L™) iyonu derisimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.47: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %350 asetonitril/su karisimlarinda KCI ile M4 nin
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik x (uS cm™) 'e karsi [K*] (mol L) iyonu derigimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.48: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda MgCl, ile M4
nin komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik k (uS cm™) 'e karst [Mg®*] (mol L) iyonu derisimi

degisimi grafikleri.
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Sekil 5.49: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda CaCl, ile M4 nin
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik « (uS cm™) 'e karsi [Ca®*] (mol L) iyonu derigimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.50: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda ZnCl, ile M4 nin
komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik x (uS cm™) 'e kars1 [Zn*"] (mol L) iyonu derisimi degisimi

grafikleri.
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Sekil 5.51: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karigimlarinda FeSO, ile M4
nin komplekslesmeleri gozlenen iletkenlik « (uS cm™) 'e kars [Fe?'] (mol L™) iyonu derigimi degisimi
grafikleri.
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Sekil 5.52: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda AgNOj ile M4
nin komplekslesmeleri gdzlenen iletkenlik « (uS em™) ‘e karst [Ag] (mol LY iyonu derisimi degisimi
grafikleri.
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o o o o o

xM4

Sekil 5.53: Job’s Plot degisim yontemi ile 25°C 'de %50 asetonitril/su karisimlarinda CoCl, ile M4
nin komplekslesmeleri gdzlenen iletkenlik « (uS cm™) 'e karsi [Co?"] (mol L) iyonu derigimi
degisimi grafikleri.
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Tablo 5.2: M1, M2, M3, M4 tiyo-aza tiyadiazol tag eterlerinin Na*, K*, Mg?*, Ca*, Zn?*, Fe*, Ag",
Co®" tuzlar ile kondiiktometri yontemi kullanilarak belirlenen Komplekslesme Orani (L:M),
Komplekslesme sabiti (K ve LogKg) ve Serbest Gibbs Enerjileri (AG).

) , Komplekslesme 0
Ligand Iyon Ke Log Kg -AG
oran1 (L:M)
Na* 2:3 8,59E+14 14,93 20361,66
K* 2:3 8,95E+12 12,95 17658,80
Mg* 2:3 7,59E+13 13,88 18924,49
M1 ca** 2:3 1,91E+15 15,28 20833,74
Zn* 2:1 5,32E+06 6,73 9170,15
Fe? 2:3 1,30E+12 12,11 16516,09
Ag* 3:2 1,49E+14 14,17 19324,19
Co** 3:2 1,49E+14 14,17 19324,19
Na* 2:3 4,34E+11 11,64 15866,46
K* 2:3 3,53E+11 11,55 15745,19
Mg** 1:1 1,20E+03 3,08 4197,07
Mo Ca** 2:3 4,45E+11 11,65 15881,57
Zn? 2:1 2,22E+06 6,35 8651,60
Fe* 1:1 1,58E+03 3,20 4361,16
Ag* 3:2 4,55E+11 11,66 15894,70
Co** 3:2 1,05E+12 12,02 16390,45
Na* 3:2 3,69E+18 18,57 25314,73
K* 1:1 2,32E+05 5,37 7315,86
Mg** 3:2 1,14E+18 18,06 24619,43
Vi3 Ca* 1:1 9,64E+04 4,98 6795,15
zn* 2:1 1,89E+09 9,28 12649,03
Fe? 3:2 8,96E+20 20,95 28566,86
Ag* 2:1 5,45E+09 9,74 13274,84
Co** 3:2 3,69E+18 18,57 25314,73
Na* 3:2 2,32E+17 17,37 23676,36
K* 1:1 3,45E+04 4,54 6187,22
Mg® 1:1 4,16E+08 8,62 11751,50
A Ca% 32 1,40E+21 21,14 28829,36
Zn* 1:1 1,93E+05 5,29 7205,86
FeZ 32 3,16E+18 18,50 25221,98
Ag* 1:1 5,97E+05 5,78 7875,03
Co* 32 7,58E+20 20,88 28467,79
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6. SONUC VE ONERILER

Bu ¢aligma kapsaminda Yesil Kimya ugulamalrinin en 6nemlilerinden olan
Mikrodalga sentez yontemi kullanilarak; halka icerisinde amino ve tiyo gruplarini
igeren tiyo-aza tiyadiazol tag¢ eterler 5,13-dioksa-10,16-ditiya-2,8-diaza-1,9(2,5)-
ditiyodiazolsiklohekzadekapen (M1), 5,8,16,19-tetraoksa-13,22-ditiya-2,11-diaza-
1,12(2,5)-ditiyodiazolsiklodokopan (M2), 5,8,11,19,22,25-hexaoksa-16,28-ditiyo-
2,14-diaza-1,15(2,5)-ditiyodiazolsiklooktakosapen (M3) ve 2% 2 7-trioksa-4,10-
diyo-2*,2’-diaza-1,3(2,5)-ditiyodiazol-2(1,7)-siklosodekansiklodekapen (M4)
yiiksek verimlerle kisa zaman diliminde sentezlenmistir. Yapisal karakterizasyonlari
FT-IR, 'H NMR ve *C NMR, LC-MS/MS spektroskopik yontemleriyle karakterize
edilmistir. Calismanin ikinci kademesinde ise sentezleri mikrodalha yontemi ile
gerceklestirilen makromolekiiler ligandlar (M1-M4) ile metal tuzlar1 (NaCl, KCI,
MgCl,, CaCl,, ZnCl,, FeSO4, AgNO3, CoCly) arasindaki molekiiler etkilesmeler
Job’s Plot yonteminin kondiiktometriye uyarlanmasiyla elde edilen iletkenlik

verilerinde komplekslesme oranlari ve parametreleri hesaplandi.

Yiiksek seyretik (High Dilution) ¢alisma beraberinde yesil kimya ile ¢akisan
yiiksek c¢oziicii sarfiyati, uzun reaksiyon siiresi, harcanan enerjinin fazlahigi ve
verimin diisiik olmasi gibi birgok olumsuzlugu icermektedir. Bu ¢alisma kapsaminda
yiiksek seyreltik ¢alisma kosullart revize edilerek, ¢ok kisa siirelerde, minimum
¢Oziicii kullanilarak (tamamen c¢oziiciisiiz ortamda polimerlesme riski igerdiginden
100 ml ¢oziiciiden az ¢oziicii kullanilamaz), 2-3 saat i¢erisinde mikrodalga sentez
cihazi ile Sy® mekanizmasi iizerinden 2:2 halkalagma reaksiyonlar sonucu elde edilen
M1-M4 makrohalkali tag eterler sentezlenmistir. Elde edilen iiriinler kristallendirme
ile saflastirildiktan sonra FT-IR, 'H NMR ve *C NMR, MS/MS yontemleriyle

karakterize edilmistir.

M1 tiyo-aza tiyadiazol ta¢ eter bilesigi i¢in FT-IR (y cm™) spektrumlari
incelendiginde 2500(0)’de SH bag1 pikinin olmamasi, 670(s)’de gbzlenmesi gereken
C-Cl siddetli pikinin kaybolmasi, 3270 sekonder amin gerilmesi (-NH-), 3108 triazol
halkas1 gerilmesi, 2960 ve 2890 CH; nin asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 2750 (z)
O-CH; gerilmesi, 1459 (z) -1427 (z) tiyadiazol halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve
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simetrik gerilmeleri, 1385 (z) CHy’nin diizlem i¢i asimetrik egilmesi (makaslama
hareketi), 1354 (0) CH’nin diizlem ig¢i simetrik egilmesi, 1106 (s) C-O-C asimetrik
gerilmeleri, 1043 eksosiklik N=C-S gerilmesi, 734 (s) - 664 (0) C-S-C asimetrik ve
simetrik gerilmeleri olugmustur. M1 bilesigi, kiitle spektroskopisi ile direk
enjeksiyon ile analiz edilmis ve 406.74 iyon piki gozlemlenmistir (hesaplanan
406.57). *H NMR (CDCls) spektrumu incelendiginde; 3.36 (t, (-S-CHy-), 4H), 3.62
(t, (-NH-CHy-), 4H), 3.75 (t, (-NH-CH2-CHj,, 4H), 3.82 (t, (-S-CH,-CH,, 4H), 5.60
(s, (-NH-), 2H). kimyasal kaymalar1 gozlemlenmistir. *C NMR (CDCls) spektrumu
ayrica alinmis ve 33.94 (-S-CH,-), 42.71 (-NH-CHj,-), 69.60 (-S-CH,-CH>), 71.12 (-
NH-CH,-CH,), 168.81 (tiyadiazol karbonu) kimyasal kaymalari gdzlemlenmistir.

Elde edilen veriler hedeflenen M1 bilesiginin sentezlendigini dogrulamaktadir.

M2 bilesigi i¢in; FT-IR (y cm™) spektrumuna bakildiginda, 2500 civarinda
SH bag1 pikinin kaybolmasi, 675 civarinda gozlenen C-Cl siddetli pikinin siddetinin
azalmasi, 3313 sekonder amin gerilmesi (-NH-), 3177 triazol halkas1 gerilmesi, 2951
ve 2867 CHy’nin asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 2750 (z) O-CH, gerilmesi, 1459
(z) -1427 (z) tiyadiazol halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve simetrik gerilmeleri,
1385 (z) CH2’nin diizlem i¢i asimetrik egilmesi (makaslama hareketi), 1354 (o)
CHy’nin diizlem i¢i simetrik egilmesi, 1107 (s) C-O-C asimetrik gerilmeleri, 1044
eksosiklik N=C-S gerilmesi, 734 (s) - 664 (0) C-S-C asimetrik ve simetrik
gerilmeleri, 701 N-H wag hareketi pikleri gozlemlenmistir. M2 bilesigi, kiitle
spektroskopisi ile direk enjeksiyon ile analiz edilmis ve 494.93 molekiiler iyon piki
gdzlemlenmistir (hesaplanan 494.68). *H-NMR (CDCls) spektrumuna bakildiginda,
3.32 (t, (-S-CHy-), 4H), 3.64 (t, (-NH-CHy-), 4H), 3.70 (s, (O-CH,-CH,-O-, 8H),
3.77 (m, (-NH-CH,-CH; ve -S-CH,-CH,, 8H), 6.10 (s, (-NH-), 2H) pikleri
gdzlemlenmis olup *C-NMR(CDCl3) spektrumuna bakildiginda, 34.16 (-S-CHy-),
42.79 (-NH-CHy-), 69.63 (Tiyol tarafindan, -O-CH,-CH,-O-), 70.39 (Amin
tarafindan, -O-CH,-CH,-0O-), 70.50 (-NH-CH,-CH,), 71.34 (-S-CH,-CHy), 169.45
(tiyadiazol karbonu) kimyasal kaymalart gozlemlenmistir. Bu karakterizasyon

sonuglaria goére M2 bilesigi sentezlenmistir.

M3 tag eter bilesigi icin; FT-IR (y cm'l) spektrumu incelendiginde 2500 SH
bagi pikinin kaybolmasi, 660 civari C-Cl pikinin kaybolmasi, 3310 sekonder amin
gerilmesi (-NH-), 3200 triazol halkas1 gerilmesi, 2947 ve 2852 CH;’nin asimetrik ve
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simetrik gerilmeleri, 2752 (z) O-CH, gerilmesi, 1520 (z) -1450 (z) tiyadiazol
halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1380 (z) CH;’nin diizlem
ici asimetrik egilmesi (makaslama hareketi), 1320 (o) CHz’nin diizlem i¢i simetrik
egilmesi, 1105 (s) C-O-C asimetrik gerilmeleri, 1050 eksosiklik N=C-S gerilmesi,
724 (s) - 660 (0) C-S-C asimetrik ve simetrik gerilmeleri gézlemlenmistir. Ayrica
MS/MS spektrumu incelendiginde 583,79 molekiiler iyon pikinin gozlenmesi yapiy1
dogrulamaktadir (hesaplanan 582,78). 'H NMR (DMSO-d6) spektrumuna
bakildiginda 3.23 (t, (-S-CH3-), 4H), 3.54 (t, (-NH-CH-), 4H), 3.66 (t, (O-CH,-CH,-
O-, 16H), 3.70 (m, (-NH-CH2-CH;, ve -S-CH,-CH;, 8H), 4.36 (s, (-NH-), 2H)
kimyasal kaymalari gozlemlenmistir. °C NMR (DMSO-d6) spektrumuna gore de
33.72 (-S-CH3-), 43.53 (-NH-CH,-), 68.89 (Tiyol tarafindan, -O-CH,-CH,-O-),
69.63 (Amin tarafindan, -O-CH,-CH;-0-), 69.74 (-O-CH,-CH,-O-), 70.50 (-NH-
CH,-CH; ve -S-CH,-CHjy), 150.07 (Tiyol tarafi, tiyazdiazol karbonu), 169.46 (Amin

tarafi, tiyadiazol karbonu) karakterizasyonu yapilmistir.

M4 tiyo-aza-tiyadiazol tag eter bilesigi i¢in; FT-IR (y cm™) spektrumu
incelendiginde 2500 SH bag pikinin kaybolmasi, 660 civar1 C-Cl pikinin
kaybolmasi, 3170 triazol halkasi gerilmesi, 2940 ve 2868 CHy’nin asimetrik ve
simetrik gerilmeleri, 2760 (z) O-CH, gerilmesi, 1600 (z) -1437 (z) tiyadiazol
halkasindaki C=N-N=C asimetrik ve simetrik gerilmeleri, 1384 (z) CH’nin diizlem
ici asimetrik egilmesi (makaslama hareketi), 1354 (0) CHy’nin diizlem i¢i simetrik
egilmesi, 1120 (s) C-O-C asimetrik gerilmeleri, 1040 eksosiklik N=C-S gerilmesi,
730 (s) - 652 (0) C-S-C asimetrik ve simetrik gerilmeleri gézlemlenmistir. Ayrica
MS/MS spektrumu incelendiginde 476.74 molekiiler iyon pikinin gbzlenmesi yapiy1
dogrulamaktadir (hesaplanan 476.66). 'H NMR (DMSO-d6) spektrumu
incelendiginde 3.25 (t, (-S-CH>-), 4H), 3.70 (t, (-N-(CH,)2-), 8H), 3.77 (m, (S-CH>-
CH2-O-, 8H ve -N-CH,-CHy, 12) gbzlemlenmistir. **C NMR (DMSO-d6) spektrumu
incelendiginde 34.10 (-S-CHy-), 43.92 (-N-CH;-), 63.23 (-N-CH,-CH,), 70.80 (-S-
CH,-CH,), 150.43 (Tiyol tarafindan, tiyadiazol karbonu), 169.99 (Amin tarafindan,

tiyadiazol karbonu) kimyasal kaymalar1 gézlemlenmistir.

Buna gore karakterizasyonlar1 gostermektedir ki hedeflenen bilesiklere

basariyla ulagilmistir. Bu bilesikler bir sonraki ¢alisma olan Job’s Plot yonteminin
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kondiiktometriye uyarlanmasiyla komplekslesme oranlar1 ve sabitlerinin belirlenmesi

amactyla kullanilmistir.

Sentezi gercgeklestirilen ve karakterize edilen aromatik tiyadiazol igeren tag
eterler (M1, M2, M3, M4) metal tuzlar1 (NaCl, KCI, MgCl,, CaCl,, ZnCl,, FeSQy,
AgNQO3, CoCl,) arasindaki molekiiler etkilesmeler Job’s Plot yonteminin
kondiiktometriye uyarlanmasiyla 25°C’de %50 Asetonitril/su ikili sitemi igerisinde
belirlendi. Komplekslesme ozelliklerinin ~ belirlenmesi  amaciyla iletkenlik
davramiglar1 6lgiildii. Iletkenlik parametreleri (K, 4 ve «) kullanilarak ligand-katyon
kompleksinin Komplekslesme orani, komplekslesme sabiti (K, ) ve Serbest Gibbs
Enerjisi (AG” ) hesapland.,

Ik olarak iletkenlik hiicresinde 0,00045; 0,0004; 0,00035; 0,0003; 0,00025;
0,0002; 0,00015; 0,0001; 0,00005 M tuz c¢ozeltileri hazirlanarak tiim tuzlarin
iletkenlik degerleri kondiiktometrede okutuldu. Ayni sekilde M1, M2, M3, M4
ligandlari i¢in 0,00045; 0,0004; 0,00035; 0,0003; 0,00025; 0,0002; 0,00015; 0,0001;
0,00005 M ligand ¢ozeltileri hazirlandi. Bu degerler daha sonra olusan komplekslerin
iletkenlik degerlerinden tuz ve liganttan gelen iletkenligin farki alinarak kompleksin
iletkenligi hesaplandi. Ayrica tuz ¢ozeltilerinin  Tablo 5.2 de goriilen
karsilastirmalarda dikkate alindi.

Komplekslesmenin hangi oranda gergeklestigi “Komplekslesme oran1” ifadesi
ile verildi. Bu oran Job’s Plot yontemi kullanilarak belirlendi (Sekil 5.22 — Sekil
5.53). Job’s Plot egrisi iletkenlik hiicresi i¢erisinde azalan tuzun mol kesrine karsilik
artan mol kesri calisilarak elde edildi. Job’s Plot yontemine gore degisen mol kesrine
karsilik iletkenlik belirli bir noktaya kadar azalir ya da artarken bir noktadan sonra
aksi bir pozisyonda devam edecektir. Sekil 5.22’den Sekil 5.53’e her bir kompleksin
komplekslesme oranlar1 hesaplanmistir. Buna gore komplekslesme oranlar1 Tablo
5.2°de verilmistir. Bu komplekslesme oranlari kullanilarak komplekslesme sabiti (Ke

) ve Serbest Gibbs Enerjisi (AG” ) hesaplanmistir.

M1 tiyo-aza tiyadiazol tag eteri Na*, K", Mg2+, Ca?*, Zn*", Fe*", Ag’, Co**
tuzlar1 ile komplekslesme oranlar1 karsilastirildiginda Na*, K, Mg2+, ca®, Fe?
iyonlar ile 2:3 (ligand:tuz, L:M) oraninda, Zn?* ile 2:1 (L:M) oraninda, Ag’, Co**
tuzlarinin ise 3:2 (L:M) kompleks yaptig1 belirlenmistir.
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M2 tiyo-aza tiyadiazol tag eteri Na*, K*, Mg?*, Ca**, Zn®*, Fe**, Ag®, Co*"
tuzlar1 ile komplekslesme oranlar1 karsilastirildiginda Na®, K, Ca’* tuzlarmm 2:3
(L:M) oraninda, Mg**, Fe?* iyonlarinin 1:1 (L:M) oraninda, Zn®' ile 2:1 (L:M)
oraninda (M1°de de ayn1 orana sahip), Ag’, Co?* tuzlarinin ise yine M1’e benzer

sekilde 3:2 (L:M) kompleks yaptig1 belirlenmistir.

M3 tiyo-aza tiyadiazol tag eteri Na*, K*, Mg?*, Ca**, Zn®*, Fe**, Ag®, Co*"
tuzlar1 ile komplekslesme oranlar1 karsilastirildiginda K, Ca®* tuzlarnin 1:1 (L:M)
oraninda, Zn*", Ag" iyonlarinmn 2:1 (L:M) oraninda (M1ve M2’de de Zn** ayni orana
sahip), Na*, Mg, Fe**, Co?" tuzlarimin ise 3:2 (L:M) (Co*" iyonu, M1 ve M2’de
ayni orana sahipti) kompleks yaptig1 belirlenmistir.

M4 tiyo-aza tiyadiazol tag eteri Na*, K, Mgz+, Ca2+, Zn2+, Fez+, Ag+, Co**
tuzlar ile komplekslesme oranlar1 karsilastirildiginda K Mgz+, Zn2+, Ag+ tuzlarinin
1:1 (L:M) oraninda, Na*, Ca?*, Fe?*, Co*" tuzlarimin ise 3:2 (L:M) (Co®" iyonu, M1,
M2 ve M3’de ayni1 orana sahipti) kompleks yaptig1 belirlenmistir.

Bu sonuclara gore bir kopriilii olan heterohalkali M1, M2, M3 tac eterleri
halka boyutuna ve halka i¢ kavitesine bagli olmaksizin Zn®* tuzu ile 2:1 (L:M)

oraninda ve Co** iyonu da 3:2 (L:M) oraninda komplekslesme yapmustir.

M1, M2, M3 ve M4 tag eterlerinin i¢ kavite yapilar1 disiiniildiiglinde M1
icerisinde yer alan i¢ kavitenin halka capinin kiiciik olmasi sebebiyle oldukga
yetersiz olmast komokelslesmelerin  bosluklar aras1 yiiksek komplekslesme
oranlarinda gercgeklestigini gostermektedir. Oysaki diger ta¢ eterlerin 1:1

komplekslesme oranlarina sahip olmasi, halka kavitesinin artmasi sebebiyledir.

Bu sonuglara gére M1 tag eteri i¢in Tablo 5.2 incelendiginde Ca®* tuzu ile en
yiiksek komplekslesmeyi yapmstir (Log Kg=15,28). Ancak M1 tag eterinin Na®, K",
Mg?*, Fe?*, Ag*, Co?*" tuzlar ile yakin komplekslesme sabitlerine sahip olmas1 genel
olarak secilen tliim tuzlara karsi ilgi duydugunu herhangi birisine secicicik
gostermedigini ortaya ¢ikarmaktadir. M1 tag eteri diger tuzlarla oranlandiginda Zn**
tuzu ile ¢ok az komplekslesme yapmistir. Komplekslesme sabitlerinin yiiksek
kompleksten diisiige siralamasi Ca?* > Na' > Ag" = Co* > Mg* > K" > Fe?* > zn®*
seklindedir. Bu durum ayn1 zamanda serbest Gibss enejisi degisimi ile

desteklenmistir (en yiiksek AG” =20833,74 Ca*" i¢in)
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M2 tag eteri i¢in Tablo 5.2 incelendiginde Co®* tuzu ile en vyiksek
komplekslesmeyi yapmistir (Log Kg=12,02). Ancak M2 tag eteri Na*, K", ca’*, Ag
tuzlar1 ile yakin komplekslesme sabitlerine sahiptir. Buna gore secicilik agisindan
herhangi bir iyonu gostermek dogru degildir. Bununla birlikte Mg®*, Zn?*, Fe?*
tuzlart ile ise ¢ok az komplekslesme yaptigi tespit edilmistir. Komplekslesme
sabitlerinin yiiksek kompleksten diisiige siralamasi Co®* > Ag* > Ca®* > Na* > K* >
Zn** > Fe** > Mg2+ seklindedir. Bu durum ayni zamanda serbest Gibss enejisi

degisimi ile desteklenmistir (en yliksek AG” =16390,45 Co** i¢in).

M3 tag eteri igin Tablo 5.2 incelendiginde Fe** tuzu ile en yiiksek
komplekslesmeyi yapmistir (Log Kg=20,95). Ancak M2 tag eteri Co?*, Na* ve Mg
tuzlar ile yakin komplekslesme sabitlerine sahiptir. Bununla birlikte Ca2+, K", Zn2+,
Ag’ tuzlan ile ise ¢ok az komplekslesme yaptig1 tespit edilmistir. Komplekslesme
sabitlerinin yiiksek kompleksten diisiige siralamasi Fe?* > Co?* = Na* > Mg?* > Ag*
> Zn?* > K* > Ca®*" seklindedir. Bu durum ayni zamanda serbest Gibss enejisi

degisimi ile desteklenmistir (en yiiksek AG’ =28566,86 Fe?* igin).

M4 tag eteri i¢in Tablo 5.2 incelendiginde Ca’* tuzu ile en yiiksek
komplekslesmeyi yapmistir (Log Ke=21,14). Ancak M2 tag eteri Co**, Na* ve Fe®*
tuzlar1 ile yakin komplekslesme sabitlerine sahiptir. Bununla birlikte Mg2+, K*, zZn*,
Ag" tuzlari ile ise gok az komplekslesme yaptig1 tespit edilmistir. Komplekslesme
sabitlerinin yiiksek kompleksten diislige siralamasi Ca®* > Co?* > Fe?* > Na* > Mg**
> Ag" > Zn** > K" seklindedir. Bu durum aym zamanda serbest Gibss enejisi

degisimi ile desteklenmistir (en yiiksek AG? =28829,36 Ca?* i¢in).

Bu sonuglara gore ayni girig maddeleri ancak farkli kondensasyon tepkimeleri
(M1; 2:2 ve M4 2:3) ile sentezlenen M1 ve M4 tag eterlerinin her ikisinin de en ¢ok
Ca?* basta olmak iizere Co®*, Fe**, Na* tuzlariyla kompleks yapmalari halka
kavitesinin Onemini ortaya cikarmaktadir. Ancak iki kopriilii bir yapiya sahip
olmayan M1 ayrica Ag', Zn*, K* tuzlariyla da yiiksek oranda komplekslesme
yapmasi halka kavitesinin daha net olarak iyonlarin gecisine izin vermesi ve i¢ermis
oldugu —NH- grubunun daha aktif olarak metal iyonlarin1 baglamasi sebebiyledir.
Eklenen glikol gruplar ile halka kavitesinin artmasi komplekslesmenin daha ¢ok

gecis metallerine yonelmesine sebep olmustur (Tablo5.2). Eklenen glikol gruplarinin
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halka {izerindeki donér oksijen atomu sayisini artirmasi koordinasyon sayisi yiiksek

kobalt (IT) ve demir (II) iyonlarinin komplekslesmesine katki saglamistir.

Bu calisma kapsaminda basarili bir sekilde sentezlenen ve saflastirilan M1,
M2, M3, M4 tiyo-aza tiyadiazol tag eterleri karakterize edilmis ve Na*, K7, Mgz+,
Ca2+, Zn2+, Fe2+, Ag’, Co* metal iyonlar1 ile komplekslesme 06zellikleri
belirlenmigtir. Elde edilen sonuglara gére M1 ve M4 tag eterleri en ¢ok kalsiyum
iyonu i¢in segici iken M2 ve M3 tag eterleri ise ge¢is metallerinden olan kobalt ve
demir iyonlarina karsi ilgi gostermistir. Ancak unutulmamamlidir ki net bir segicilik
gozlenmemistir. Elde edilen bilesiklerin antioksidan, antikanser, antimikrobiyal,
biyoaktivite ¢alismalrinin yapilmast hedeflenmekte olup birgok sulu ortamdan metal
tuzaklar1 olarak metal wuzaklastirmas1 {izerine basarili sonuglar verecegi

diistiniilmektedir.
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