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OZET

Anyon tespitinde kullanilan metotlar igerisinde Ozellikle hizli yanit veren, dogruluk ve
hassasiyet oranit yiiksek, yeniden kullanima olanak saglayan sistemlere ihtiyag
duyulmaktadir. Bu nedenle pratik kullanima olanak saglayan, kolay ve hizli yoldan
hazirlanabilen sistemler 6n plandadir. Giinlimiizde bu ihtiyaglar1 giderebilmek i¢in bu
potansiyele sahip sistemlerin basinda analite karsi kolorimetrik/florimetrik degisimlere
cevap verebilen floresans boyarmaddeler gelmektedir. Tez kapsaminda gerceklestirilen
caligmalar ile giin 1s18inda bile floresans 6zellige sahip Kumarin-pirazol-triazin halkasi
iceren floresans melez bilesikler sentezlenmistir. Sentezlenen tiim bilesiklerin bilesiklerin
yapilart IR, 'H-NMR, *C-NMR ve HRMS/LCMS ile aydinlatilmustir. Kumarin-pirazol-
triazin melez bilesiklerin UV-GB ve floresans spektroskopisi ile fotofiziksel ozellikleri
incelenmistir. Ayrica, TGA o6l¢limleri ile bilesiklerin 1sisal kararliliklar1 belirlenmistir. Bu
bilesiklerin en kararli tautomerik formlar1 gerekli teorik hesaplamalar ile belirlenmis olup
uygun goriilen bilesiklerin anyon duyarlilik ¢alismalar1 gergeklestirilmistir. Bu kapsamda
bilesiklerin anyon duyarlilik c¢alismalar1 spektrofotometrik ve 'H-NMR titrasyon
yontemleri  ile  yapilmistir.  Ayrica,  bilesiklerin  ¢esitli  anyonlara  kars
kolorimetrik/florimetrik degisimin tersinir olup olmadigi belirlenmistir. Tez kapsaminda
sentezlenen hedef bilesiklerin ESIPT (uyarilmis halde molekiil i¢i proton transferi)
potansiyeline sahip olduklart ancak yiiriyen mekanizmanin PET (fotoindiiklenmis proton
transferi) oldugu gerekli teorik ¢alismalar ile agiklanmustir.

Bilim Kodu : 201.1.112
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ABSTRACT

Systems especially enabling reusable, has high rate of accuracy and sensivity, responsive
fastly are needed methods for detection of anions. For this reason, the systems which using
pratically, preparing easily and fastly are at the forefront. In our day, to satisfy this need,
fluorescence dyestuffs answering colorimetric/fluorimetric are the primary of this potential
systems. Triazine based compounds possessed fluorescence feature even in daylight were
synthesized as part of thesis. Structure of compounds were enlightened with ATR, *H-
NMR, “C-NMR and HRMS/LCMS. Compounds have fluorescence features were
examined photophysical features with UV-Vis and fluorescence spectroscopies. Thermal
determination of compounds were determined with TGA measurements. Stable tautomeric
form of compounds were confirmed with theoretical calculations. Anion sensing studies
were realised appropiate compounds in the direction of prior purpose of thesis. Within this
scope, spectrophotometric titrations and *H-NMR spectrometre results were obtained.
Features of colorimetric and reversibility were determined with essential measurements.
PET (photoinduced proton transfer) mechanism progressing at compounds was determined
with required mechanistic computation while ESIPT (excited state intramolecular proton
transfer) had asserted within the scope of thesis.
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1. GIRIS

Anyonlarin biyolojik, c¢evresel, kimyasal ve klinik gibi bir¢cok alandaki Gneminin
anlasilmasi tlizerine 6zellikle son 25 yilda tespitine ve miktar tayinine yonelik ¢alismalar
onem kazanmistir. Bu hizli gelismenin en temel sebepleri anyon kirliliginin yol actig1
etkenler olup bu dogrultuda canli sagligini tehdit edecek boyutta cesitli hastaliklara sebep

olmalar1 ve c¢evresel kirlilige yol agmalaridir [23]

Anyon tespitinde anyonlarin geometrisi, bazligi, bulunduklar1 ortamda yer alan ¢oziicii ile
etkilesimleri ya da solvatize olmalar1 gibi bir¢ok etki gdz Oniine alinmaktadir. Mevcut
sistemler incelendiginde anyon tespiti i¢in genellikle ¢esitli cihazlarin (AAS, ICP, HPLC)
kullaniminin yaygin oldugu goézlenmektedir [26]. Bu alanda ihtiyag duyulan ise hizl,
pratik ve net sonug saglayan sistemlerdir. Literatiirde bu cevaba yonelik en ¢ok ¢alisilan
sistemler ise kemosensorlerdir. Ozellikle floresans kemosensdrler yiiksek hassasiyet ve

secicilige sahip olmalari ile 6ne ¢ikmaktadirlar [23,28].

Floresans kemosensorlerin pekcok ¢esidi bulunmakta olup 6zellikle hidrojen bag ile anyon
etkilesimine olanak saglayan sistemler kolay ve ucuz yoldan elde edilebilmeleri, hizl1 ve
net cevap vermeleri, yliksek hassasiyete sahip olmalar1 ile en ¢ok calisilan sistemlerden
birisidir. Bu etkilesim esnasinda bilesikde meydana gelen elektronik degisiklikler ¢esitli
mekanizmalar ile aydinlatilmaya calisilmaktadir. En c¢ok dikkat c¢eken ve calisilan
sistemeler incelendiginde ESIPT veya PET temasina sahip olanlarin olduk¢a kapsamli

caligmalar oldugu goriilmektedir [31-33].

Bu tez kapsaminda sentezlenen bilesiklerin fotofiziksel ozellikleri incelenerek anyon
tespitine yonelik kullanimlarinin bulundugu ve PET mekanizmasi iizerinden net ve hizli bir
sonu¢ elde edildigi tespit edilmistir. Bilesiklerin multifonksiyonel 06zelliklere sahip
olduklar1 ve bdylece pekcok farkli alanda kullanima sahip olabilecekleri 6n goriilmiis olup

bu alana yonelik gergeklestirilen ¢aligsmalar tez kapsaminda yer almaktadir.






2. LITERATUR OZETi

Tez kapsaminda sentezlenen bilesiklerin ana ve giris iskeletini triazin olusturmaktadir.
Buna ek olarak triazin ile hidrojen bagi yapabilen pirazol halkasi ve bilesiklere floresans
ozellik kazandirmasi amaciyla florofor olarak 7-N,N-dietilkumarin yapisi ana iskelete

eklenmistir.

Triazin heteroaromatik bir bilesik olup asimetrik/simetrik tlirevleri bulunmaktadir. Tez
kapsaminda, 2,4,6-kloro-1,3,5-triazin (siyaniirik kloriir) baslangic bileseni olarak
kullanilmis ve bu bilesik temel alinarak farkli yapida cesitli floresans kumarin-pirazol-

triazin melez bilesikleri sentezlenmisir.

s-Triazinler bilinen en eski organik molekiillerdendir. Simetrik triazinler genelde s- veya

sym- olarak adlandirilirlar. 1895 yilinda Nef tarafindan sentezlenmistir [1].

A _
6HCI+6HON — 6 C=NH HA 3HCY

]
.
H

Cl NZN
l
N

Sekil 2.1. Triazin ana iskeletinin sentezi [1]

s-Triazin’e ait pek cok farkli alanda calismalar mevcuttur. Ozellikle herbisit, plastik,
kauguk, tekstil, boyarmadde, patlayici, OLED, ilag, biyosensor olmak iizere bir¢ok farkli

alanda c¢aligmalar yapilmakta ve pek ¢ok tiirevi endiistri alaninda kullanilmaktadir [4].

Triazin yapisinda bulunan m ve o elektronlari nedeniyle c¢esitli supramolekiiler
etkilesimlere olanak sagladigr bulunmustur. Bu nedenle pek cok farkli alanda kullanim

potansiyeline sahip oldugu bilinmektedir.



1.Metal
. . etkilegimi
8.Elektron yogunlugu; 2HX (%= C, O, N, S);
{Hg,.N, O, P, 5) I t Hidrojen Bag
Eslesmemis elektron ikilisi
ni-a etkilesimi ‘ ‘

Cl
7.Anyon; « N AN 3.s-Triazin
Anyon T1-g etkilesim )|\ ‘7{\ » o-istiflenmesi
Cl N Cl
6.Katyon; ' ‘ ‘ 4 Aril (aromat);

katyon-m etkilesimi o-T istiflenmesi

5.Hetero aromat;
o-1 istiflenmesi

Sekil 2.2. s-Triazin halkasi igeren potansiyel supramolekiiler etkilesimler [2]

Triazin halkasinda yer alan azot atomlarina ait © elektronlar: ile metallerin d orbitalleri ile
etkilesime girdigi bilinmektedir. Triazin halkasinda bulunan azot atomlari © akseptdr,

karbon atomlari ise o donor olarak davrandig diisiiniilmektedir.

Sekil 2.3. s-Triazin’e (a) ile benzen halkasi arasindaki karsilastirma; etkilesim kisimlari,
polarizasyon ve elektrostatik potansiyel ylizeyler benzen (b, ¢, d) ve s-Triazin
(e, f, g) i¢in verilmistir

s-Triazin halkasinda yer alan azot atomlarmin bir¢ok calisma ile hidrojen bag1 akseptorii
olarak davranabildigi ispatlanmistir. Bu tiir sistemler dendrimerler olarak adlandirilmakta
olup oOzellikle tipta ila¢ saliminda, opto ve elektronik malzemelerde kullanimi

bulunmaktadir [3].



Sekil 2.4. s-Triazin hidrojen bag etkilesimi drnegi [4]

Triazinler sikloheksenden veya benzenden daha iyi polarize olup daha iyi katyon-m
etkilesimlerine sahiptir [5,6]. s-Triazinin katyonlarla o etkilesimleri tizerinden kovalent
olmayan etkilesimler ile etkilesirler. Ayn1 zamanda triazin halkasinin elektron eksikligine
sahip olmasi halkaya bir akseptor oOzelligi kazandirmakta ve anyonlar ile anyon-m
etkilesimlerini gerceklestirebilmesine olanak saglamaktadir [7]. s-Triazin halkasinin sahip
oldugu bu farkli etkilesimlerin enzim substrat ve kofaktor arasindaki etkilesim ile
benzerligi oldugu one siiriilmiis olup triazin ile ilgili biyolojik alanda pek c¢ok caligma
gerceklestirilmistir. Burada ozellikle elektron cekici siibstitiientler bagli triazin halkast
anyon baglayict olarak davranirken, elektron verici siibstitiientler bagli triazin halkasi

katyon baglayici olarak davranmaktadir.

Na P:la’ Na
; i
1 2 3
F F 3

Sekil 2.5. s-Triazin ile ilgili 6rnek katyon ve anyon etkilesimi [6]

Aren-aren etkilesimleri biyolojik makromolekiillerde (DNA) ve proteinlerde oldukca
Oonemli bir yer tutmaktadir. Bu alanda yer alan istiflenme (stacking) etkilesimleri m-

RNA’nin proteinleri tanimasi, porfirin halkasinin diizenlenmesi, DNA’ya antitiimor gibi
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bilesiklerin baglanmas1 gibi etkilesimlerdir. istiflenme sebepleri ile ilgili ilk ¢aligmalar
Hunter ve Sanders’e ait olup son diizenlenmelerden birisi Janiak’a [2] aittir. Buna gore nt-nt
istiflenme nedenleri dipol-dipol, dipol-indiiklenmis dipol, indiiklenmis dipol-indiiklenmis
dipol (London), Pauli disarlama, solvofobik ve yiik-transfer etkilesimler olarak

Ozetlenebilir.

Buna gore elektron cekici siibstitlientler ile heteroaromatik atomlar arasinda giiclii o-n
etkilesimleri meydana geldigi 6ne siiriilmektedir. Ozellikle  elektronlari lokalize olmus
elektron eksikligi iceren yapilarda bu etkilesimler olduk¢a giicliidiir. Azot atomu igceren

yapilar da elektron eksikligine sahip olduklar1 i¢in iyi bir n-w istiflenmesine sahiptirler.

a b (o d

T TN T e Y '
kahici dipol kahcidipol induklenmis dipol
kalici dipol induklenmis dipol induklenmis dipol

L

g

e = cozici molekild
)
: £ X = heteroatom yada

o

o -—
f

¢ e ©

Sekil 2.6. Janiak’a gore aren gruplar arasinda meydana gelen etkilesimlerin 6zeti [2]

e i ‘Ot

e
®e

D=
o

(

%
~
b,

Sekil 2.7. s-Triazin halkasi istiflenme 6rnek gosterimi. Triazin halkalari arasindaki donme
acis1 60° iken istiflenme olasilig1 artmakta, 0° iken istiflenme olasiligi
azalmaktadir [2]



Triazin ve pirol, pirimidin, aminotriazin gibi heterohalkali aromatik yapilarin istiflenmeye
uygun oldugu teorik ¢alismalar ve Piedfort konsepti olarak adlandirilan deneysel veriler ile
ispatlanmistir [2]. Istiflenme 6zelligi nedeniyle triazin ile ilgili pek cok anti-kanser, anti-
timor gibi calismalar gergeklestirilmektedir Bunlardan en 6nemlilerinden birisi ZSTK474
kodlu bilesiktir [8]. Bu bilesik prostat kanseri PC3 hiicresinde etkili olan bir kinaz enzimi

inhibitori olup ila¢ etken maddesi olarak ticari olarak tiretimi ve satis1 gerceklesmektedir.

L.
L,

NJN\\NJ\N
SARe

Sekil 2.8. ZSTK474 molekiil yapisi [8]

Triazinin piirin ve pirimidin bazlarina benzer iskelete sahip olmasi nedeniyle biyofor grup
olarak kullanilabilecegi bu nedenle Ornegin imidazol gibi heterosiklik halkalar ile
tirevlendirilerek ila¢c kimyas: alaninda anti-viral ajanlar, spesifik enzimlere yoOnelik
inhibitorler [9], ilag¢ aktif maddeleri olarak kullanim alani olduguna dair ¢esitli ¢alismalar
yiriitilmektedir [10]. Triazin temelli pek ¢ok bilesigin antibakteriyal [11], antimalariyal
[12], antimikrobiyal [13] etkisi bulunduguna dair literatirde pek ¢ok c¢alisma yer

almaktadir.

Triazin herbisit alaninda olduk¢a yaygin bir kullanima sahip olup en onemli tiirevleri
simazin ve atrazin’dir [1]. Triazin herbisitler sudan NADP’ye elektron akisini engelleyerek
fotosentez inhibitorii gibi davranirlar. Kloroplastlarda sudan oksijen iiretimini Hill
reaksiyonunu onlerken bitkinin niikleik asit metabolizmasini da etkilerler. Ozellikle

sekerpancari, misir, sorgum vb. bitkilerde etkilidirler.

Cl Cl

N” °N NJ\N
S o N
H H H

H
Atrazin Simazin

Sekil 2.9. Atrazin ve Simazi’nin molekiil yapilari [1]



Isik yayan organik diyot (OLED) goriintiileyicisi, elektrik verildiginde 151k yayan organik
molekiillerden yapilmis ince filmdir. OLED'ler daha parlak, daha canli goriintii saglarken,
LED goriintli panellerinden daha az enerji tiiketir [ 14]. OLED’ler gelistirilmekte iken daha
cok enerji tasarrufu saglayan, ¢evre dostu, diisiik maliyetli ve iyi renk kalitesine sahip
oldugu disiinilen PHOLED (fosforesans 151k yayan organik diyot) teknolojisi
gelistirilmektedir. Bunlarin dis kuantum etkinligi %20 {iizerinde olup diisiik isletim
voltajina sahip olmalar1 nedeniyle daha gozde bir adaylar olarak c¢alisilmaktadirlar
PHOLED’ler i¢in azot atomu igeren heterosiklik malzemeler biiyiik rol oynamaktadirlar.
Azot atomu igeren heterosikliklerin elektron etkinliginin yiiksek olmasi, elektron dondr
gruplarina sahip olmalar1 nedeni ile {istiin bipolar konak (host) malzemelerin eldesinde
kullanilmaktadirlar. Bunlar yiiksek triplet enerji seviyelerine ve diisiik elektron enjeksiyon
bariyerlerine sahiptir. PHOLED’ler gelistirilmekte iken triazin tiirevli bazi bilesiklerin
patentleri alinmig olup OLED teknolojisinde kullanilmaktadir [15-17]. Ayrica giines panel
sistemlerinde [18], yart iletkenlerde [19] kullanim potansiyeline sahip oldugu

goriilmektedir.

Sekil 2.10. Triazin i¢eren bazi molekiiller (TRZ4 ve PhDCzT yaygin olarak kullanilan
kodlaridir) [14]

Triazin molekiil i¢ci hidrojen bagina olanak saglayan azot atomlarina sahip olmasi
nedeniyle ESIPT mekanizmasina sahip sistemlerin olusturulmasinda tercih edilen temel
bilesiklerdendir. Triazin tizerinden ESIPT calismalar1 hala ¢ok yaygin olarak calismakta
olup [20-22] bu alanda yeterince bilgi birikiminin olmamasi ve heniiz mekanizmanin tam

olarak agiklanmamas1 nedeniyle ilgi ¢ekici konulardan birisidir.

Literatiirde pek cok triazin c¢esidi bulunmaktadir. Bu bilesikler bir¢cok farkli bilesik

sentezinde kullanilmaktadir [4].



N N
\( OH- HN\H/NH
OH 0
2,4,6-Trihidroksi-1,3,5-Triazin 1,3,5-Triazin-2,4,6-trion
(Siyanirik Asit) (Siyanurik Asit)

Cl N Cl H2N N NH,
g g
NYN NYN

cl NH;
2,4,6-Triklorur-1,3,5-Triazin 2,4,6-Triamino-1,3,5-Triazin
(Siyanirik Klordr) (Melamin)

Sekil 2.11. Bilinen s-Triazin gesitleri [4]

s-Triazin’e kullanim olanagi saglayan siyaniirik kloriir ilk olarak Liebig J.J.Berzelius
tarafinda 1834 yilinda ortaya konulmustur [23]. Siyaniirik kloriir Liebig tarafindan CNCI
trimerlesme ile giines 1s18inda hazirlanmasiyla kesfedilmistir. Yapisinda C/N atomlarini
birlikte bulundurmasi nedeniyle yiiksek 1sisal kararliliga sahip oldugu pek ¢ok ¢alisma ile

saptanmigtir.

s-Triazine ait birli, ikili veya t¢lii olarak asimetik/simetrik olarak sentezlenmis pek ¢ok
bilesik literatiirde yer almaktadir. Siyaniirik kloriir iizerinden sicaklik kontrollii ile tekli,
ikili veya Ui¢lii niikleofilik aromatik yer degistirme (Katilma-Ayrilma, SNAr) ile birgok
farkli bilesik sentezlenebilmektedir. Ag¢iga ¢ikan HCI’Gi tutmak i¢in yardimci bir baz
kullanilir. Literatiirde yer alan bazlar genellikle NaHCO3, Na;COs;, K,COs, {igiinciil
aminler vb.’dir. Yer degistirme reaksiyonlarinda kullanilan bazin kuvveti, kullanilan

niikleofilin sterik etkisi, kullanilan ¢oziicii, stire ve sicaklik olduk¢a 6nemlidir.

Cl ug NU]_ uq
NOSN HNuoec K HN 250 N)QN HNus 60°C A

Cl)l\N/)\CI HCl N “HCl AN

cl” N al Nuy,” "N~ >l

-HCl l
Nuz)\ N/)\Nug

Sekil 2.12. Triazin halkasinda ger¢eklesen niikleofilik aromatik yer degistirmeler i¢in 6zet
gosterim [4]
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1.¥er dejigtirme 0 °C'da

Ny R R3
Cl N
YY YY"
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i Rs” Rg
3.Yer degistirme 65 *C’da

XY, Z.C,0O,N 8
R1...Re: Alkil, alkenil, aril vb.

Sekil 2.13. Siyaniirik kloriir’e ait niikleofilik aromatik yer degistirme reaksiyon semasi [2]

Triazine eklenen pirazolon; heterohalkalilar sinifina dahil olup 5 iiyeli bir laktam
halkasidir. Pirazolon halkasmnin sentezi 1883 yilinda Knorr [24] tarafindan
gerceklestirilmistir. Pirazolon halkasi 6zellikle ilag alaninda genis kullanima sahiptir. Non-
steroid anti-inflamatuar birgok ilacin yapisinda bulunmaktadir. Ticari olarak satilan
Nabumetone, Flunixin, Ampyrone gibi ¢esitli ilaclar pirazolon tiirevi olup genis kullanima
sahiptir. Ilag etkinliinin yami sira pirazolon temelli pek ¢ok bilesigin antikanser ve

antiproliferatif etkileri incelenmektedir [25,45-47].

Kumarin halkasi sentezlenen hedef bilesiklere florofor o6zellik kazandirma amaciyla
eklenmigtir. Kumarin benzopiron sinifina dahil olup bir diger adi Benzo-a-piron (Kumarin)
olarak adlandiriimaktadir. Ilk olarak 1820 yilinda tonka fasulyesinden elde edilmistir.
Kumarin kelimesinin kokeni Fransizca’dan gelmektedir. Kumarinler dogada pek ¢ok
bitkide bulunan hos kokuya sahip bilesikler olarak literatiirde tanimlanmaktadir. Kumarin
antioksidant, enzim inhibitorleri olarak ve toksik maddelerin varligini haber eden bilesikler
olarak gorev yapmaktadir. Bitkilerde gelisme hormonlarinin diizenlenmesine, solunuma,

fotosenteze katkida bulunmaktadirlar.

Siibstitiie olmamig kumarin halkasinin giin 1s1g8inda (naked-eye) floresans siddeti oldukg¢a
diisiik iken o6zellikle 7 konumundan elektron verici gruplar ve 3,4 konumundan elektron
cekici gruplar ile tiirevlendirilmesiyle olusturulmus kumarin bilesiklerinin yiiksek floresans
siddetine sahip ve kuantum verimine sahip olduklar1 goriilmiistiir. Floresans siddetinde

ortam pH’1 oldukg¢a biiylik rol oynamaktadir. Florofor grubun HOMO—LUMO simur
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orbitalleri tizerinde gergeklesen m-n* gecisleri sayesinde kumarin bulundugu bilesige

floresans Ozellik kazandirmaktadir.

Kumarin bilesigi iizerinde yillarca yapilan ¢alismalar sonucunda c¢esitli tlirevlerinin
oldukea iyi fotofiziksel 6zelliklere sahip oldugu ve giin 1s181inda bile floresans siddetinin
oldukea yiiksek oldugu tespit edilmistir [26]. Yiiksek fotokararlilik ve kuantum verimleri
nedeniyle Ozellikle floresans cevabi lizerinden yiiriitilen ve ihtiya¢ duyulan cesitli
alanlarda genis ¢apta calisilmakta ve kullanilmaktadir. Organik 151k sagan cihazlar
(OLED), dogrusal olmayan optik (NLO) malzemeler, lazer boya, kemosensor, parfiimeri,
kozmetik, ilag, boyar maddeler gibi alanlar i¢in yliksek floresans siddetine sahip olmasi
nedeniyle tercih edilen bir florofor/kromofor grubudur [27]. Bunlarin yani sira kumarinin
antiinflamatuvar, antioksidant, antialerjik, karaciger koruyucusu, antitrombotik, antiviral
ve antikanserojen aktiviteleri bulunmakta olup yiyeceklerde ve kozmetik de yaygin alanda
kullanima sahiptir [26]. Kumarin sentezi ile ilgili literatiirde yer alan pek c¢ok yOntem
bulunmakta olup, (Pechmann, Perkin, Knoevenagel kondenzasyonu, Reformatsky ve
Wittig tepkimeleri) tez kapsaminda kullanilan kumarin halkasinin sentezi Knoevenagel

kondenzasyonu iizerinden gergeklestirilmistir.

2.1. Anyonlar ve Anyon Duyarhhg ile ilgili Temel Ozellikler

Iyon duyarlilik ¢aligmalar1 koordinasyon kimyasinda &zellikle tag eterlerin ve kriptanlarn
katyon duyarlilik ¢aligmalari i¢in kullanimi ile gelismeye baslamistir. Anyon duyarlilik
caligmalar1 ise 1960’larin sonunda gelismeye baslamis ancak yeterli ilgiyi gormemistir.
Her ne kadar gec¢ kalinmis olsa da anyonlarin 6neminin anlasilmas: bu alana yonelik

arastirma calismalarinin artmasina neden olmustur.

Anyonlar biyolojik sistemler i¢in olduk¢a Onemli olup giinliik hayatimizda hem
metabolizmalar hem de c¢evre acisindan bir¢ok fizyolojik ihtiyacimizi karsilama
potansiyeline sahiplerdir. Anyonlarin insanlar i¢in pek ¢ok faydasi mevcut iken,
eksikliginde viicutta ¢esitli hastaliklara ve giinliik hayatin devamliligini saglayan metabolik

faaliyetlerin aksamasma sebep olmakla birlikte ¢esitlerine gore eksikliklerinin sebep

oldugu hastaliklar oldukga fazladir [28,29].
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Anyonlar genetik bilgileri (DNA bir polianyondur) tasimakta, baglica onemli enzim
substartlarin1 ve kofaktorleri olusturmaktadirlar [30]. Anyonlar ilag ve kataliz alani i¢inde
oldukca onemlidir. Anyonlarin eksikligi insan yasami ic¢in oldukc¢a onemli iken, anyon
kirliliginin yol ac¢tig1 sonuglarda ¢evre agisindan bir o kadar 6nemlidir. Anyon miktarinin

kontrolsiiz artisi/fazlalig1 bir¢ok hastaliga, ¢evresel kirlilige sebep olmaktadir.

Fosfat miktarinin artmasi otrofikasyona (gol gibi herhangi bir biiyiik su ekosisteminde,
basta karalardan gelenler olmak tizere, ¢esitli nedenlerle besin maddelerinin biiyiik oranda
¢ogalmasi sonucu plankton ve alg varliginin asir1 sekilde artmasi), nitrat zehirlenmesi
kanserojen maddelerin artmasina ve dolayisiyla kansere, niikleer yakit sizintilari ise
ozellikle deniz ve okyanuslarin kirlenmesine yol agmaktadir. Bu nedenle anyonlarin

herhangi bir ortamda tespiti son 25 yilin en 6nemli konularindan birisidir.

Anyon duyarlilik ¢alismalar ise olduk¢a zahmetlidir. Buna neden olan temel sebep ise
anyonlarin farkli yapilara ve yiiksek solvatasyon enerjilerine sahip olmasi gibi kendilerine
has ozelliklerinden gelmektedir. Katyonlardan daha genis boyutta olmalar1 nedeniyle ¢ap
oranlarmma daha az miktarda yiik dagilmasmma neden olmaktadir. Bu sebepten 6tiirii
anyonlar ile elektrostatik baglanma etkilesimleri katyonlardan daha zayif ve zor
olmaktadir. Ayrica anyonlarin biiylik ¢ogunlugu pH’a duyarli olmakta ve diisiik pH’a
sahip ortamlarda protonlanabilmektedirler. Protonlanmalari sonucu negatif yiiklerini

kaybeden anyonlarin tespiti olanaksiz olmaktadir [31].

Anyonlarin ¢oziicii ile etkilesimleri de olduk¢a 6nemlidir. Anyon solvatasyonu ve ortamda
bulunan protik ¢oziiciiler nedeniyle anyon duyarliliginin hassasiyeti oldukca azalmaktadir.
Pek cok anyon ¢esidinin olmast anyon duyarlilik calismalarinda da pek c¢ok farkli

caligmanin denenmesine sebebiyet vermistir.

Katyon r[A] Anyon r[A]
Na* 1.16 F 1.19
K+ 1.52 Cl 1.67
Rb* 1.66 Br 1.82
Cs? 1.81 I 2.06

Sekil 2.14. Baz1 anyon ve katyon tiirlerine ait yarigaplar [30]


http://tr.wikipedia.org/wiki/G%C3%B6l
http://tr.wikipedia.org/wiki/Ekosistem
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Sekil 2.15. Anyon tiirlerine ait geometrik sekiller [30]

Anyon duyarlilik alanma yonelik pek cok yontem ve cihaz kullanilmaktadir. Cevre
laboratuvarlarinda AAS (atomik absorpsiyon spektroskopisi), ICP (indiiktif eslesmis
plazma), HPLC (yiiksek Performansli sivi kromatografisi) gibi cihazlar ile sonug elde
edilebilmektedir. Ancak sonuclarin elde edilebilmesi i¢in cihaza, paraya, biiyiik bir alan
teminine ihtiya¢ duyulmasi, cihazlarin tasiabilir olmamasi ve hizli ve pratik kullanima
uygun olmamalar1 nedeniyle farkli alanlara ihtiyag dogmustur. Bunlarin yani sira
elektronik anyon sensorleri alaninda iyon segici elektrotlar, ISFET, CHEMFET ve
MEMFET gibi cihazlarda anyon duyarlilik alaninda kullanilmaktadir [32,33]. Ancak bu

yontemlerde benzer sebeplerden dolay1 yaygin olarak kullanima sahip degillerdir.

Anyon duyarliligina yonelik yapilan ¢alismalarin temel amaci anyonlarin sulu ortamlarda
tespitini saglamaktir. Anyon duyarlilik ¢alismalarinda ortamda farkli ¢oziiciilerin ve farkl
tirlerin girisimlerinin bulunmas1 mevcut ortami yarisan bir ortam haline getirmekte ve
hassasiyeti azaltmaktadir. Anyonlarin 6zellikle su ile hidrojen bag:1 yapmalar1 veya hidrat
seklinde ortamda bulunmalar1 ve bu hidrat formlar: {izerinden birbirleri ile hidrojen bagi
yapmalari en temel sorunlardan birisidir. Ornegin; floriir, kloriir gibi yiiksek pKa
degerlerine sahip kiigiik ¢apli anyonlarin hidrofilik 6zellikleri baskin iken daha biiytlik ¢capa
ve diisiik pKa degerlerine sahip perklorat gibi anyonlar ise hidrofobik karakterlere sahiptir.

Ancak her iki farkli karakterdeki anyonlarin tespiti oldukga zordur.

Anyonlarin tespitine yonelik daha pratik ve hizli uygulanabilen bir yontem olarak
kemosensorler son yillarda oldukca gelismektedir [34]. Kemosensorler anyonlarin
etkilesimine gore pek cok ceside sahiptir. Literatiir 6rnekleri incelendiginde elektronik

etkilesimler, hidrojen bagi, metal veya lewis asitleri ile koordinasyon bagi iizerinden
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etkilesimler, elektrokimyasal sensorler, kolorimetrik ve luminesans sensorler, iyon ¢ifti,
katalizler gibi pek ¢ok tiirii bulunmaktadir. Her bir etkilesim {izerine birg¢ok ¢alisma

yapilmis ve giiniimiizde bu alaninin gelisimine yonelik katkilar devam etmektedir.

Anyonlarla ilgili detayli inceleme yapildiginda basta F  anyonunun incelenmesi
gerekmektedir. Flor 6zellikle iskelet sistemine ve dis minesinin yapisina katilan ¢ok dnemli
bir anyondur. Flor 6zellikle II. Diinya savasinda sarin gazlarinin hidrolizi/bozunmasindan
otiirti cevreye salinim miktar1 ve dolayisiyla yan etkileri ¢cok fazla olmustur (Savas zamani
kullanilan kimyasal silahlarin  ozellikle dogayi kirletmesi anyon/katyon duyarlilik
calismalarn tetiklemis olup bu alana yonelik ¢calismalarin artmasinin temel sebeplerinden
birisidir). Fazla flor miktar1 dis ¢iiriiklerine, osteoporoza (kemik erimesi), zehirlenmelere,
kansere, osteosarkomaya (bir g¢esit kemik tiimorii) sebep olmaktadir. Bu nedenle diinya
saglik orgiti (WHO) ve birlesik devletler c¢evre koruma ajansit (EPA) tarafindan
onaylanan, igme sulart i¢in uyulmasi gereken en diisiik flor miktari 1 ppm olarak

sinirlandirilmistir. 2 ppm gibi bir degerin sagligi ciddi anlamda tehdit ettigi belirtilmistir.

Siyaniir altin madenciligi, elektrokaplama, metalurji, tekstil, plastik, naylon ve poliakrilik
tiretimi gibi pek ¢ok alanda kullanima sahiptir. Siyaniir viicudumuzda, bitkilerde ve pek
cok yiyecegin yapisinda dogal formda bulunmaktadir. EPA tarafindan belirlenen limit
siyaniir miktar1 800 ppb olarak saptanmistir. Siyaniir miktarinin artmasi insan viicudunda
hipoksi denilen soka ve devaminda Oliime, astima, hipertansiyona, bronsite sebep
olmaktadir. Cilt tarafindan absorbe edilerek zehirlenmelere yol agmaktadir. Bu zehirlenme
sitokrom oksidazlarin aktif bolgesine baglanarak ve mitokondriyal elektron transfer

zincirinde inhibisyona sebep olarak gergeklesir.

Asetat bir karboksilat anyon olup giinliik kullanimda plastik, naylon, boya endiistrisi gibi
pek ¢ok alanda kullanima sahip olup viicutta gergeklesen bircok metabolik olay safhasinda

(asetil koenzim) yer almaktadir.

2.2. Floresans Kemosensorler

Floresans kemosensorler pratik, hizli ve yiiksek segicilik/hassasiyete sahip olmalari
nedeniyle anyon duyarlilik ¢aligmalarinda genis capta ¢alisilmaktadir. Literatiirde bu alanla

alakali pek ¢ok 6rnek calisma mevcuttur.
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Kemosensor analitin tespitine kimyasal bir reaksiyon sonucu olanak saglayan algilayici
olarak kullanilabilme potansiyeline sahip bilesiklerdir. Cambridge tanimina gore kimyasal
sensOrler minyatiirize edilmis cihazlar olup, iyonlarin ve reseptoriin bulundugu ortamda es
zamanli olarak cevap verebilen/iletebilen sistemlerdir. Genis bir alanda kullanilan
kemosensor teknikleri optik absorpsiyon, luminesans, redoks potansiyeli ile optik

parametrelerin (kirmim indeksi vb.) de kullanilabildigi sistemlerdir.

Kemosensorler aciklandigi iizere pek ¢ok c¢esidi bulunmaktadir. Bunlardan o6zellikle
floresans 0Ozellige sahip olanlar olduk¢a ©nemlidir. Hem floresans hem kolorimetrik
sensorler pratik ve hizli kullanim olanagina sahip olmalar1 nedeniyle son yillarda oldukca

fazla ¢alisilmaktadirlar [28].

Bagl. Bolgesi : a i
@ Sinyal Bolgesi Baglanma Bolgesi Bosluk Sinyal Bélgesi

(/\) Ansiltin Bagiandi Bige (B) Analitin Baglandigi Bslge

Sekil 2.16. Florimetrik ve kolorimetrik sensor i¢in 6rnek tasarimlar [28]

Analitin baglandig1 algilayict kisim sinyali saglayan kisma direk veya araya metilen, azo
vh. kopriileri ile baglanabilir. Son yillarda sensor amaglt bilesiklerin tasariminda klasik
donor-akseptor-dondr veya akseptor-donor-akseptor, donor-akseptor gibi sistemlerin disina
¢ikilmaktadir. Birden fazla donor veya akseptor gruplari da sisteme dahil edilebilmektedir.
Burada temel olay sistemde meydana gelen mevcut n-n* etkilesimleri ile goriiniir bolge de
cevap alabilen sistemlerin analit ile etkilesim sonucu floresans ozelligini kaybetmesi
veya renk degistirmesi, ya da floresans ozelligi bulunmayan veya renksiz bir sistemin
analit ile etkilesimi sonucu n-n*/n-n* etkilesimleri nedeniyle renk veya floresans 6zelligi

kazanmasidir.

Kemosensorler i¢in 6zellikle ¢alisilan ortam ¢ok 6nemlidir. A¢iklandig iizere 6nemli olan
sulu ortamlarda calisilabilmesidir. Anyonlarin pek cogu sulu ortamda su ile hidrat
olusturmus formda bulunur. Anyonlar1 bu ortamda tespit edebilmek ve yiiksek solvatasyon

enerjisine sahip bu tiirlerden suyu ayirabilmek oldukca giigtiir. Bu nedenle gilinlimiizde pek
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cok sistem anyonlart su ile bag yapmis halde algilayabilecek sekilde tasarlanarak

calisilmaktadir.

Sulu ortamda c¢alisabilmenin bir diger zorlugu ise mevcut reseptorlerin bu ortamda
cozlintirliiklerinin diisiik olmasidir. Bu nedenle kemosensor ¢alismalarinda protik/aprotik
polaritesi yiiksek ¢oziiciiler kullanilarak ger¢ege yakin sonuglar elde edilmeye
calisiilmaktadir. En ¢ok arzu edilen sistemler su ortaminda ¢alisabilen ve ekstra bir ¢oziicii

eklenmesi gerektirmeyenlerdir.

Mevcut kemosensorlerde bulunmasi istenen en dnemli 6zelliklerden birisi hassasiyetlerinin
yiiksek olmasidir. Bu nedenle tek bir anyona secici veya yliksek hassasiyete ve birden fazla
anyonla etkilesse dahi farkli renk ve aralik da cevap verebilen sistemler gelistirilmektedir.
Ozellikle kemosensérlerin flor gibi kiiciik anyonlar ile etkilestikten sonra sistemin yeniden
kullanilabilir olmasi1 oldukea giictlir. Bu nedenle kemosensor amagh kullanilan reseptoriin
veya bulundugu ¢o6zelti ortaminin geri doniistiiriilebilir/tersinir 6zellige sahip olmasi ve

yeniden kullanilabilir olmasi olduk¢a 6nemlidir [35].

Kemosensoriin  fotofiziksel ozelliklerinin  degismesi bilesigin elektronik yapisinin
degismesi sonucu ger¢eklesen bir olaydir. Literatiirde bu etkilesimler genis kapsamli

olarak tartigilmistir.

2.3. Hidrojen Bag:

Literatiir ¢caligmalar1 incelendiginde kemosensorlerin pek ¢ok farkli mekanizma tlizerinden
etkilestikleri goriilmektedir. Bunlardan birisi hidrojen bagi iizerinden gergeklestirilen
mekanizmalardir. Hidrojen bagi reseptoriin analit ile etkilesebilecegi sterik engeli az veya
olmayan bir kisminda bulunur. Hidrojen bag ile algilanabilen tiirler dogal olarak hidrojen
bagi yapan veya yapma yatkinligt bulunan, ortamdaki asidik proton {izerinden
deprotonlanma ile sisteme katilan anyonlardir. Burada amag reseptoriin sahip oldugu
hidrojen bagi ile anyonun etkilesmesi ve bagi zayiflatmasi veya deprotonasyona sebep

olmasidir. Bunun sonucunda meydana gelen gozle goriiliir degisiklikler oldukca dnemlidir
[36].
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Hidrojen bag: tizerinden gergeklestirilen ¢aligsmalar incelendiginde bunlarin amit tiirevleri,
pirol, kalikspirol, pirazol, iire, tiyoiire, azofenol, imidazol vb. oldugu goriilmektedir. -NH
bagi ise daha diislik asitlige sahip olmasi nedeniyle mevcut anyonlara daha ge¢ cevap
vermekte, daha fazla analit veya reseptor kullannmina dolayisiyla belirlenme limitinin
artmasina neden olmaktadir. Bu nedenle yapilan bircok yeni calismada birden fazla
hidrojen bagi igeren gruplar kullanilmaktadir. Ancak bunlarin ¢6ziicii ve birden fazla
anyonla etkilesimi, bilesiklerin birbiri ile hidrojen bagi olusturmasi gibi dezavantajlar

bulunmaktadir.

Hidrojen bagi kullanilan sistemler de ¢oziicii ile etkilesimlerin minimum diizeye
indirilmesi sonucunda olabilecek girisimlerin azaltilmasi olduk¢a Onemlidir. Bu tip
sistemlerde protonlanmaya miisait reseptorlerin birbirleri ile etkilesimleri, anyonlarin
coziciiler ile sarilmasi veya protonlanabilmesi, birden ¢ok anyonun girisim yapmasinin
onlenmesi gerekmektedir. Ozellikle kafes sekilli yapilar, kriptanlar, Kalikspiroller, tac
eterler, iyon ¢ifti iceren yapilar bu alanda gelistirilmeye calisilmaktadir. Ancak bunlarin

hepsi yogun ve ugrastirict sentezler igermektedir [37-39].

Hidrojen bagi {izerinden gergeklestirilen etkilesimlerin belki de en 6nemli kismi HeeeeX
anyon etkilesimi arasinda meydana gelen etkilesimin uzakligidir. Burada bilesigin yapisina
da bagli olarak meydana gelen etkilesim sonucu olusan bag uzunlugu ile yapinin yeterince
asidik protona sahip olup olmadig: tespit edilerek gergek ve yarisan ortamlarda kullanim
potansiyeli tespit edilebilmektedir. Daha giiclii etkilesime sahip sistemlerin algilayici
olarak kullanilabilme potansiyelleri artmakta, bag uzunlugu arttikca sistemin asidik

protonunun algilama kapasitesi azalmaktadir.

2.4. Mekanizma

Floresans 6zellige sahip kemosensorlerde analit ile etkilesim sonucu sistemde meydana
gelen florimetrik veya kolorimetrik degisimleri agiklamak {izere pek ¢ok mekanizma
gelistirilmektedir. Giinlimiizde hala birgok mekanizmanin tam olarak anlasilmadigi ve

bununla ilgili bilgi eksikligi oldugu goriilmektedir.

Anyon duyarlilik alaninda kullanilan ve mevcut degisimleri aciklamada bagvurulan

sistemlerden bazilar1 151k indiiklemeli elektron aktarimi (PET), 1sik indiiklemeli yiik
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aktarimi (ICT), metal-ligand yiik aktarimi (MLCT), uyarilmis hal molekiil i¢i proton
transferi (ESIPT), floresans rezonans enerji transferi (FRET), biikiilmiis molekiil i¢i yiik
transferi (TICT), eksimer/eksipleks olusumu, agregasyon uyarilmis emisyon (AIE)’dur.
Tez kapsaminda sentezlenen hedef kemosensorler icin One siiriilen mekanizma ise

ESIPT dir.

ESIPT mekanizmasi i¢in en belirgin 6zellikler birbirine proton aktarabilecek kadar yakin
olan (2 A) veya komsu olan iki heteroatom iizerinde uyarilmis halde iken proton transferi
ile gergeklesebilen tautomer degisimidir. Bu tautomer degisiminin sonucunda genis bir
stoke kaymasi olugsmaktadir. Bu stoke kaymasi bilesigin her iki tautomerik formuna ait
olan uyarilma ve temel hale donme seviyelerini kapsayan absorpsiyon ve emisyon
doniisiimlerine ait 4 basamaktan olusan seviyeler yer almaktadir. Bu nedenle bilesigin
mevcut formu lizerinden elde edilen emisyon bandi beklenen forma ait olup normal stoke
kaymasina, diger formu iizerinden elde edilen emisyon bandi ise genis bir stoke kaymasina
neden olmaktadir. Ozellikle bu durumun emisyon spektrumunda gdzlenebilmesi

gerekmektedir [40,41].

ESIPT mekanizmasi heteroatom igeren besli veya altili halkalarda meydana gelmektedir.
Sistemin igleyebilmesi i¢in proton aktarimi sonucu olusan diger formun kararli olmasi ve
diger tautomerik formun uyarilmis halinden daha diisiik enerji seviyesinde bulunan
uyarilma enerjisine sahip olmasi gerekmektedir. ESIPT olduk¢a hizli gergeklesen bir olay
olup gozlenebilmesi i¢in genellikle pikosaniye {izerinden gerceklestirilen emisyon
Olctimleri gerceklestirilmektedir. ESIPT 6zelligine sahip floroforlar fotostabilizor, foto-
modelleme, kemosensor, 151k sacan sistemler ve proton transfer lazerler gibi bir¢ok alanda

kullanima sahiptirler.
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Sekil 2.17. ESIPT mekanizmasi [40]

ESIPT mekanizmalarinda oOzellikle ¢oziicii se¢imi olduk¢a Onemlidir. Ciinkii ¢oziicii
polaritesinin artmasi daha genis stoke kaymalarina ve protik olmasi veya kuru olmamast
bilesikler {izerinde tautomerlesmenin gerceklesebilecegi elekton c¢iftine sahip atomlarin
protonlanmasina ve boylece tautomerlesmenin gergeklesmemesine neden olabilmektedir.
Denemeler de hem protik hem aprotik olarak farkli ¢oziiciilerde iginde ayni sonuglarin
gozlenmesi ile ¢oziicli hatasindan gelebilecek yanlis sonucglarin bertaraf edildigini

kamitlamistir [42].

Ancak denemeler siiresince ESIPT mekanizmasina dair somut bir veri olan genis stoke
kaymasinin gozlenmemesi, keto forma dair herhangi bir bulgu elde edilememesi nedeniyle
bilesiklerde meydana gelen mekanizmanin ne oldugu arastirilmistir. Yapilan olctimler
sonucu PET mekanizmasi lizerinden anyon etkilesiminin gerceklestigi saptanmistir. PET

mekanizmasina ait literatiirde pek ¢ok 6rnek bulunmaktadir [43].

Floroforun smir orbitallerinde gerceklesen HOMO—LUMO =n-n* geg¢isleri sonucu
kazanilan enerji 151k olarak salinmakta ve bilesik floresans 6zellik kazanmaktadir. Bu n-n*
gegcisleri sonucu bir dig orbital veya dondr 6zellikli bir tiiriin sistemde olugmasi ile bu tiire
ait orbitalin HOMO’sunun floroforun LUMO’sundan daha diisiik bir enerji seviyesinde
olmas1 floresansin soniimlenmesine neden olmaktadir. Ciinkii HOMO’ya gelen elektronlar
bu daha diisiik enerjili sinir orbitali tarafindan karsilanir ve farkli ve yeni bir LUMO
kaynagi olmasi nedeniyle sistemin mevcut n-n* gegisini durdurur. LUMO’ya uyarilmis
olan elektron da bu yeni orbitale ge¢is yapar. Bu nedenle sistem i¢i elektron transferi farkli
bir orbital iizerinden yiirtir ve florofor grubun o6zelligi bozuldugu icin floresans

soniimlenmesi gerceklesir.
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Calisilan bilesikler floresans 6zellige sahiptir. Anyon ile etkilesim sonucu deprotonasyon
ile olusan enolat formunda bulunan pirazol halkasi, kumarin {izerinde gerceklesen m-m*

gecislerini bozarak sistemin floresans 6zelligini kaybetmesine neden olmaktadir.

h\/f :::Z ::—_f -H_

LUMO —— _H_ ﬂ

Sekil 2.18. PET mekanizmasi [43]

2.5. Tautomerlesme

Bilesiklerin 3 farkli tautomerik forma sahip oldugu bilinmektedir. Tautomerik formlarin
gergeklestigi pirazol halkasi incelendiginde literatiirde 6zellikle keto B formunun baskin
oldugu gozlenmektedir. Ancak literatiirde karsilasilan en 6nemli sorunlardan birisinin enol
ile keto B formunun ayriminin yapilamamasidir [45-47]. Daha 6nce grubumuz tarafindan
calisilan 1117106 kodlu TUBITAK projesinde calisilan bilesikler iizerinden karsilastirma
yapilabilmesi ile bilesiklerimiz de enol formunun baskin oldugu ispatlanmistir. Bilesikler
icin 'H-NMR ve C-NMR verileri incelenerek literatiire pirazolonlar ile 1ilgili

tautomerlesme alaninda katki saglandigi diistiniilmektedir.

OH 0
~ /NJ\N\N — “\/[<N‘N\M — S
N =\/
H N
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Sekil 2.19. Pirazolonun olas1 tautomerik yapilari

Pirazolon halkasimin sahip oldugu tautomerik formlar giin 1s181inda ve ¢oziicii igerisinde
degisebilmektedir. Kullanilan ¢dziiciiniin polaritesinin degigmesi ile formlar arasinda gegis

yapilmaktadir. Aprotik polar ¢oziiciilerde genellikle enol/keto B formlar1 kararli iken,
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protik polaritesi diisiik coziicliler igerisinde keto A formu baskindir. Ancak bu bilgi
kesinlikle yeterli degildir. Tautomerik formun hangisinin kararli olduguna dair ispat i¢in
dzellikle teorik olarak *H-NMR,**C-NMR ve J sabiti degerlerinin hesaplamas: yapilarak
bunlarin deneysel veriler ile desteklenmesi gerekmektedir. Ayrica bilesiklerin kat1 formda
kristal yapilarinin aydinlatilmasi kararli tautomerik yapi/yapilarmin belirlenmesi form

ispat1 i¢in 6nemli bir veridir.

Tez kapsaminda sentezlenen floresans kemosensorlerde enol formu baskin tautomerik
form olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Triazin halkasi {izerinde bulunan azot ile pirazolon
halkasinin pirazol formunda bulunan -OH arasinda hidrojen bagmin olusmasi,
kemosensoriin rijit bir hal alarak diizlemsel ve kararli halde bulunmasindan ileri geldigi
diigtiniilmektedir. Enol tautomerik formunun kararliligt TD-DFT hesaplamalari ile
aciklanmistir. Ayrica bazi bilesiklerde her iki formun da gozlenebilmesi formlar arasinda
ayrimin daha net ve kesin olarak yapilabilmesini saglamistir. Enol tautomerik formunun
baskin oldugunun belirlenmesi, bilesiklerin hem anyon hem de katyon algilayicisi alaninda

kullanilabilme potansiyelinin oldugunun ispatlanabilmesi agisindan olduk¢a 6nemlidir.

Bilesikler de bulunan PET mekanizmas: ile benzer olarak literatiirde hidrojen baginin
deprotonlanmasi iizerinden yiiriiyen ornek calismalar incelendiginde reseptorik bolge
olarak kemosensorlerde amit, pirol, kalikspirol, amin, siilfonamit, naftalimit, fenol vb. gibi
fonksiyonel gruplarin bulundugu gézlenmektedir. Bu yapilar 6zellikle -NH bag1 iizerinden
deprotonasyona ugrayarak islev gostermektedir. Ancak —OH bagi iizerinden deprotonasyon
mekanizmasi ile yiirliyen bilesikler incelendiginde bu durumun sadece fenol/azofenol
iceren bilesiklerde calisildigr goriilmiistiir [34]. Ozellikle tautomerlesme iizerinden
yuriiyen ve pirazol halkasi i¢eren bilesik ornekleri literatiirde mevcut degildir. Bu nedenle
tez kapsaminda sentezlenen floresans kemosensorlerin mevcut kemosensorlerden tasarim

olarak ¢ok daha farkli ve 6zgiin oldugu belirlenmistir.
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3. ARAC, GEREC VE YONTEM

3.1. Materyal ve Cihazlar

3.1.1. Kimyasallar

Biitiin sentez basamaklarinda ve spektrofotometrik/spektroflorimetrik  Glgiimlerde
kullanilan kimyasal ve ¢oziiciiler Sigma/Aldrich USA sirketinden temin edilmistir.
Kimyasal {iriinler, daha ileri bir saflagtirma islemi gergeklestirmeden ticari saflikta
kullanilmistir. Coziiciiler analitik saflikta temin edilmis gerekli goriilen durumlarda destile
edilerek reaksiyon ve 6l¢iim ortamlarinda kullanilmistir. Tez siiresince sentez agsamalarinda
kullanilan biitin sivi bazlar destile edilerek kullanilmistir. *H-NMR ve BC-NMR
olgtimlerinde kullanilan DMSO-dg ve CDClj3 ¢oziiciileri Merck Germany sirketinden temin
edilerek kullanilmistir. UV-GB absorpsiyon ve emisyon Ol¢limlerinde kullanilan anyonlar

alkilamonyum (tetrabiitilamonyum, TBA) tuzlar1 seklinde temin edilerek kullanilmistir.

3.1.2. Cihazlar

Sentezi gergeklestirilen biitiin bilesiklerin erime noktalar1 Electrothermal 9200 erime
noktasi cihazi ile Olgiilmistiir. Sentezlenen bilesiklerin IR (ATR) spektrumlart Perkin
Elmer Spectrum 400 spektrometresi kullanmilarak Gazi Universitesi Eczacilik Fakiiltesi
Farmasotik Kimya bolimiinde alimustir. Sentezlenen bilesiklerin *H-NMR ve *C-NMR
spektrumlart Bruker Ultrashield 300 MHz NMR spektrometresi kullanilarak Gazi
Universitesi Fen Fakiiltesi Kimya boliimiinde alinmistir. Sentezlenen bilesiklerin bir kismi
yiiksek c¢oziniirlik de kiitle spektrumlart Waters LCT Premier XE (HRMS) cihaz
kullanilarak Gazi Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Merkez Kimya laboratuvarinda
alinmistir. Diger bir kismi ise Waters 2695 Alliance Micromass ZQ LC/MS cihaz1 Ankara
Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Merkez laboratuvarinda almmistir.  Sentezlenen
bilesiklerin termogravimetrik analiz 6l¢timleri Shimadzu DTG-60H cihazi kullanilarak 500
°C (10 °C min ) azot atmosferi altinda (15 mL min™*) Gazi Universitesi Fen Fakiiltesi
Fizik boliimiinde alimmistir. Sentezlenen bilesiklerin UV-GB absorpsiyon spektrumlari
Shimadzu UV-1800 UV-VIS spektrofotometresi kullanilarak alinmistir. Sentezlenen
bilesiklerin emisyon spektrumlart HITACHI F-7000 FL spektroflorimetresi kullanilarak
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alimmigtir. Sentezlenen bilesiklerin olasi tautomerik formlar1 taban durumda DFT metodu
ile B3LYP/6-31G(d) kullanilarak gaz fazinda optimize edilmistir. Bilesiklerin mikrodalga

yontemi ile sentezinin gergeklestirilmesinde Milestone MicroSYNTH cihazi kullanilmastir.

3.2. Deneysel Kisim

3.2.1. Giris bilesiklerinin sentezi

Geleneksel yvontemle gerceklestirilen sentezlere ait genel yontem

Reaksiyon balonu igerisine 50 g buz konulur. Buz iizerine 0,01 mol (1,84 g) siyaniirik
kloriir (2,4,6-trikloro-1,3,5-triazin), 0,02 mol baz (hedef bilesigin tiiriine gore) ve 0,02 mol
(2,8 mL) trietilamin eklenir. Karistma 10 mL aseton eklenerek oda sicakliginda 1 saat
karistirildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Ortamma 50 mL su eklenerek iiriiniin
cokmesi saglanir. Olusan karisim siiziilerek elde edilen kati madde su ile birkag¢ defa

yikandiktan sonra kurumaya birakilir. Uriin EtOH ile sicak yikama yapilarak saflagtirilir

[48].

Mikrodalga yvontemi ile gerceklestirilen sentezlere ait genel yontem

Mikrodalga tiipii icerisine 1 mol (1,84 g) siyaniirik kloriir ve 1 mL aseton eklenir. Bu
karisim tizerine damla damla 2 mol baz (hedef bilesigin tiiriine gore) ilave edilir. 100 W 80
‘C’da 5 dakika sonunda reaksiyon sonlandirilir. Oda sicakhigina getirilen reaksiyon
ortamma 10 mL su ilave edilerek elde edilen kati siiziilerek birka¢ defa su ile yikanir.

EtOH ile sicak yikama yapilarak saflagtirilir.
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Sekil 3.1. Triazin tiirevlerinin sentezinde gergeklesen niikleofilik aromatik yer degistirme
i¢in Onerilen mekanizma

2-Kloro-4,6-di-morfolin-4-il-[1,3,5]triazin  bilesiginin  sentez  semast ve  yapisal

karakterizasyon sonuglari

O
. L

H EtsN N

NN 3 A
PPN NZN
= Aseton-buz |

Cl N Cl (@) >
CI”ONTONTY

M1 L_o

Erime noktasi: 164-166 "C (Verim= 0,233 g, %82)

IR (ATR, Vimaks. cM™): 2933, 2967, 2852 (Alifatik C-H), 1566 (C=N)

'H-NMR (CDCls, ppm): 6 3,70 (g, 8H), 3,80 (¢, 8H)

13C-NMR (CDCls, ppm): J 44,4 (CH,), 66,6 (CH.), 164,5 (C), 169,7 (C)

HRMS (m/z) , (M+H, **CI)*": C1;H1;CINsO,, hesaplanan: 286,1071; bulunan: 286,1002,
(M+H, ¥'CI)*: hesaplanan: 288,1041; bulunan: 288,0977.
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2-Kloro-4,6-di-piperidin-1-il-[1,3,5]triazin  bilesiginin  sentez  semasi ve yapisal

karakterizasyon sonuglart

. ()

H N
)%N N EtsN N)\ N
)\ )\ O Aseton-buz .

cl” NN
P-1

Erime noktasi: 114-115 'C (Verim= 0,197 g, %70)

IR (ATR, Vimaks. cm™): 2936 (Alifatik C-H), 1563 (C=N)

'H-NMR (CDCls, ppm): 6 1,56 (¢, 8H), 1,65 (¢, 4H), 3,73 (¢, 8H)

B3C-NMR (CDCls, ppm): 6 24,6 (CH,), 25,7 (CH,), 44,4 (CH,), 164,1 (C), 169,4 (C)
HRMS (m/z) , (M+H, *CI)*: Ci3sHxCINs, hesaplanan: 282,1485; bulunan: 282,1436,
(M+H, *’CI)*: hesaplanan: 284,1456; bulunan: 284,1485.

2-Kloro-4,6-di-pirolidin-1-il-[1,3,5]triazin  bilesiginin  sentez ~ semast ve yapisal

karakterizasyon sonuglari

: $

H N
JQN Et3N )\
)\CI \ / Aseton- buz )\ )\

PYR-1 Q

Erime noktasi: 132-134 °C (Verim= 0,164 g, %65)

IR (ATR, Vmaks. cM™): 2970, 2870 (Alifatik C-H), 1583 (C=N)

'H-NMR (CDCls, ppm): 6 1,92 (¢, 8H), 3,72 (¢, 8H)

B3C-NMR (CDCls, ppm): ¢ 25,0 (CH.), 25,3 (CH,), 46,2 (CH,), 46,4 (CH,), 162,7 (C),
168,3 (C)

HRMS (m/z) , (M+H, *CI)*: CyH17CINs, hesaplanan: 254,1172; bulunan: 254,1177,
(M+H, *’CI)*: hesaplanan: 256,1143; bulunan: 256,1155.
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6-Kloro-N,N,N',N'-tetrametil-[1,3,5] triazin-2,4-diamin bilesiginin sentez semast ve yapisal

karakterizasyon sonuglart

I NMe,
N™ N H EtsN )\
| + /N\ N N
J\ /)\ Aseton-buz I |
ch Nl cl”  N” "NMe,
NDM-1

Erime noktasi: 62-63 °C (Verim= 0,112 g, %56)

IR (ATR, Vmaks. cM™): 2952, 2869 (Alifatik C-H), 1543 (C=N)

'H-NMR (CDCls, ppm): 6 3,72 (b, 6H), 3,79 (b, 6H)

B3C-NMR (CDCls, ppm): 6 36,3 (CHs), 37,0 (CH5), 164,9 (C), 168,9 (C), 169,8 (C)
HRMS (m/z) , (M+H, *CI)*: C;H13CINs, hesaplanan: 202,0859; bulunan 202,0861,
(M+H, *'CI)*: hesaplanan: 204,0830; bulunan 204,0827.

6-Kloro-N,N'-diizopropil-[1,3,5]triazin-2,4-diamin bilesiginin sentez semasi ve yapisal

karakterizasyon sonuglari

< h
EtsN
N™ >N 3 )\
Jl\ — +\|\T-|2 Aseton-buz N~ |N
ClI” °N” “cl oSy NH(
i-1

Erime noktasi: 228-230 °C (Verim= 0,156 g, %68)

IR (ATR, Vmaks- CM™)): 3245 (NH), 2930, 2876 (Alifatik C-H), 1616 (C=N)

'H-NMR (CDCls, ppm): 6 1,20 (i, 12H), 4,10 (g, 2H), 5,15 (b, 2H) (NH)

B3C-NMR (CDCls, ppm): 6 22,5 (CHs), 22,9 (CH3), 42,6 (CH), 42,9 (CH), 165,0 (C)
HRMS (m/z) , (M+H, *CI)*: CoH17CINs, hesaplanan: 230,1172; bulunan: 230,1177,
(M+H, *’CI)*: hesaplanan: 232,1143; bulunan 232, 1147.
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6-Kloro-N,N'-difenil-[1,3,5]triazin-2,4-diamin  bilesiginin sentez semast ve yapisal

karakterizasyon sonuglart

Cl NH
NTSN Et3N )\
J\ /)\ Aseton-buz N |N
Cl N Cl NH, - \N NH
A-1 O

Erime noktasi: 233-235 °C (Verim= 0,220 g, %74)

IR (ATR, Vimaks. cm™): 3368 (NH), 3216, 3115, 3046 (Aromatik C-H)

'H-NMR (DMSO-ds, ppm): & 7,15 (i, 2H), 7,35 (¢, 4H), 7,65 (gb, 4H), 10,30 (NH, 2H)
13C-NMR (DMSO-dg, ppm): 6 121,6 (CH), 124,0 (CH), 128,9 (CH), 138, 8 (C), 164,4 (C)
HRMS (m/z) , (M+H, *CI)*: C15H1.CINs, hesaplanan: 298,0859; bulunan: 298,0859,
(M+H, *’CI)*: hesaplanan: 300,0830; bulunan 300, 0825.

6-Kloro-N,N'-di-p-tolil-[1,3,5]triazin-2,4-diamin  bilesiginin sentez semast ve yapisal

karakterizasyon sonuglart

Me
Cl
A ™
| * N“ "N
— Aseton-buz
c” N cl PN
N

NH, Cl H
PT-1 O
M

Erime noktasi:188-191 °C (Verim= 0,253 g, %78)

IR (ATR, Vmas. cmY): 3264 (NH), 3169, 3105, 3023 (Aromatik C-H), 2920, 2855 (Alifatik
C-H), 1618 (C=C), 1572 (C=N)

'H-NMR (DMSO-dg, ppm): 6 2,50 (b, 6H), 7,15 (i, 4H, J=8,3 Hz), 7,50 (i, 4H, J=6,0 Hz),
10,20 (b, 2H) (NH)

e
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3C-NMR (DMSO-dg, ppm): d 20,9 (CHa), 121,5 (CH), 129,4 (C), 133,0 (CH), 136,2 (C),
164,3 (C), 168,4 (C)

HRMS (m/z) , (M+H, *CI)*: C17H17CINs0,, hesaplanan: 326,1172; bulunan: 326,1166,
(M+H, *'CI)*: hesaplanan: 328,1143; bulunan 328,1165.

6-Kloro-N,N'-bis-(4-metoksifenil)-[1,3,5]triazin-2,4-diamin  bilesiginin sentez semasi ve

vapisal karakterizasyon sonuglart

OMe

OMe
Cl

HN
N)\N EtsN PN
J\ _ * Aseton-buz N\ JN\

CI 'N° Cl NH, al N~ ONH
PA-1 O\
OMe

Erime noktasi: 198-199 °C (Verim= 0,289 g, %81)

IR (ATR, Vimaks. cM™Y): 3095 (Aromatik C-H), 2951, 2833 (Alifatik C-H), 1625, 1613 (C=C),
1576 (C=N)

'H-NMR (DMSO-dg, ppm): 6 3,70 (b, 6H), 6,50 (i, 4H, J=8,5 Hz), 7,50 (i, 4H, J=8,2 Hz),
7,60 (b, 1H) (NH), 10,00 (b, 1H)

B3C-NMR (DMSO-ds, ppm): & 55,7 (CHs), 114,2 (CH), 123,2 (CH), 131,7 (CH), 156,1
(CH), 164,2 (C)

HRMS (m/z) , (M+H, *CI)*: C17H17CINsO,, hesaplanan: 358,1071; bulunan: 358,1071,
(M+H, *’CI)*: hesaplanan: 360,1041; bulunan 360,1033.
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(4,6-Dikloro-[1,3,5]triazin-2-il)-difenilamin  bilesiginin  sentez semast ve yapisal

karakterizasyon sonuglart

Yontem de yer alan 0,02 mol baz yerine bu bilesik i¢in 0,01 mol kullanilmistir.

Q.0
QLD e

ﬂ Aseton-buz J\\ J\

Cl” 'N” ClI
D-1

Erime noktasi: 168-169 'C (Verim= 0,224 g, %71)

IR (ATR, V maks. cm™Y): 3057 (Aromatik C-H), 1592 (C=N)

'H-NMR (CDCls, ppm): 6 7,25-7,50 (¢, 10H)

B3C-NMR (CDCls, ppm): ¢ 117,8 (CH), 121,0 (CH), 127,2 (CH), 127,6 (CH), 129,1 (CH),
129,5 (CH), 141,6 (C), 170,6 (C)

HRMS (m/z) , (M+H, *CI)*: C15H1:CloNy, hesaplanan: 317,0361; bulunan: 317,0374,
(M+H, *'CI)*: hesaplanan: 319,0331; bulunan 319,0356.

(4-Kloro-6-pirolidin-1-il-[1,3,5]triazin-2-il)-difenilamin  bilesiginin sentez semasi ve

vapisal karakterizasyon sonuglart

Bu bilesik sentezi i¢in siyaniirik kloriir yerine D1 kodlu bilesik giris olarak kullanilmistir.

QL 62 G O

N

EtsN )\
S ] Aseton-b
Jl\ P + seton- UZJ\ )\

ClI” "N” ¢l Q
DPY-1

Erime noktasi: 198-199 °C (Verim= 0,147 g, %42)
IR (ATR, Vmaks. cm™Y): 2937, 2872 (Alifatik C-H), 1573 (C=N)

/>*Z
ZT
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'H-NMR (DMSO-dg, ppm): d 1,80 (¢, 4H), 3,15 (ii, 2H, J=6,5 Hz), 3,40 (ii, 2H, J=6,5 Hz),
7,20-7,45 (¢, 10H)

BBC-NMR (DMSO-ds, ppm): d 24,8 (CH,), 25,1 (CH,), 46,5 (CH,), 126,8 (CH), 127,9
(CH), 128,4 (CH), 128,7 (CH), 129,4 (CH), 130,0 (CH), 143,5 (C), 162,6 (C), 165,4 (C),
168,6 (C)

HRMS (m/z) , (M+H, *CI)*: C1oH1oCINs, hesaplanan: 352,1329; bulunan: 352,1169,
(M+H, *'CI)*: hesaplanan: 354,1299; bulunan 354,1270.

3.2.2. Ara iiriinlerin sentezi

(@
(@] (0] (@] o) o) o)
H e) —_—
e0 } OMe + L, . U+ MeO ~~ “OMe
H H N EtoN OH H
H
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00 0 O H H OH O O
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Sekil 3.2. Knoevenagel kondenzasyonu ile kumarin halkasi sentez mekanizmasi

Metil 3-(7-(dietilamin)-2-0kso-2H-kromen-3-il)-3-oksopropanat bilesiginin geleneksel

yontemle sentezi

CHO
J@[ r % 88 pven N OMe
EtZN OH MeO OMe EtOH EtzN (0] (o)
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Reaksiyon balonu igerisine 0,001 mol (0,193 g) 4-dietilaminosalisilaldehit, 0,012 mol
(0,209 g) dimetil-1,3-asetondikarboksilat eklenir. Uzerine 20 mL EtOH eklenerek
reaksiyon oda sicakliginda 30 dakika karistirilir ve ortama 150 pL piperidin eklenerek geri
sogutucu altinda 24 saat daha karistirilir. Reaksiyon sonlandirildiktan sonra sogutulan
reaksiyon ortaminda c¢oken kati madde siiziilerek alinir ve kurutulur. EtOH ile

kristallendirme yapilarak saflagtirilir.

Metil 3-(7-(dietilamin)-2-okso-2H-kromen-3-il)-3-oksopropanat bilesiginin mikrodalga

yOntemi ile sentezi

Mikrodalga tiipii igerisine 1 mol 4-dietilaminosalisilaldehit ve 1 mL EtOH eklenir. Karigim
iizerine damla damla 1,2 mol dimetil-1,3-asetondikarboksilat ilave edilir. 200 W 120 'C’ da
5 dakika sonunda reaksiyon sonlandirilir. Oda sicakligina getirilen reaksiyon ortami teknik

EtOH ilave edilerek siiziiliir ve kurutulur. EtOH ile kristallendirme yapilarak saflastirilir.

Erime noktasi: 153-155 °C (Literatiirde 158-159 °C) (Verim= 0,254 g, %80)

IR (ATR, Vmaks. CM™Y): 3118 (Aromatik C-H), 2966, 2927 (Alifatik C-H), 1737, 1714, 1656
(C=0), 1612 (C=C)

'H-NMR (DMSO-ds, ppm): & 1,10 (ii, 6H), 3,40 (d, 4H) 3,55 (ii, 2H), 3,90 (b, 3H), 6,50 (b,
1H), 6,75 (i, 1H), 7,65 (i, 1H), 8,50 (b, 1H)

Geleneksel yvontemle sentezlenen bilesiklere ait genel yontem

Reaksiyon balonu igerisine 0,001 mol 1 kodlu bilesik (M-1, P-1, PYR-1, NDM-1, I-1, A-1,
PT-1, PA-1, DPY-1) ile 10 mL EtOH eklenerek karistirilmaya baslanir. Bu sirada
reaksiyon ortamina damla damla 0,003 mol (145 pL) hidrazin monohidrat ilave edilir.
Karisim 8-10 saat boyunca geri sogutucu altinda karistirilir. Elde edilen karisim oda
sicakligina sogutulur, olusan kat1 siiziiliir ve su ile birka¢ kez yikadiktan sonra kurumaya

birakilir. Elde edilen kati madde EtOH ile sicak yikama yapilarak saflagtirilir.

Mikrodalga yvOntemi ile sentezlenen bilesiklere ait genel yontem

Mikrodalga tiipii igerisine 0,001 mol 1 kodlu bilesik (M-1, P-1, PYR-1, NDM-1, I-1, A-1,
PT-1, PA-1, DPY-1) ve 1 mL EtOH eklenir. Karisim tizerine damla damla 0,003 mol (145
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uL) hidrazin monohidrat ilave edilir. 200 W 110 ‘C’ da 4 dakika sonunda reaksiyon
sonlandirilir ve oda sicakliginda sogumaya birakilir. Daha sonra reaksiyon ortamina 10 mL
su ilave edilerek olusan kati siiziilir ve birka¢ kez su ile yikama yapildiktan sonra

kurumaya birakilir. Elde edilen katt madde EtOH ile sicak yikama yapilarak saflagtirilir.

(4,6-Di-morfolin-4-il-[1,3,5]triazin-2-il)-hidrazin bilesiginin sentez semast ve yapisal

karakterizasyon sonuglart

N. _N_ _Cl K/N N.__NHNH,
1 T
N N + NH5NH,.H,O —> ~
Y 2 EoH T
“ )
O o
M-1 M-2

Erime noktasi:185-188 'C (Verim= 0,177 g, %63)

IR (ATR, Vimaks. cM™): 3290, 3249, 3201 (NH/NH,), 2958, 2909, 2854 (Alifatik C-H)
'H-NMR (CDCls, ppm): ¢ 3,75 (¢, 8H), 3,80 (¢, 8H ), 4,00 (b, 1H), (NH), 6,00 (b, 2H)
(NH2)

3C-NMR (CDCls, ppm): 6 43,6 (CH,), 66,8 (CH,), 164,9 (C), 168,5 (C)

HRMS (m/z) , (M+H)": C11H2N-0; hesaplanan: 282,1678; bulunan: 282,1681.

(4,6-Di-piperidin-1-il-[1,3,5] triazin-2-il)-hidrazin bilesiginin sentez semasi ve yapisal

karakterizasyon sonuglari

N.__NHNH,
| D h
N. N + NH2NH2.H20 _ N. __N
h EtOH
) N
P-1 P-2

Erime noktasi: 142-143 °C (Verim= 0,149 g, %54)
IR (ATR, Vimaks. cM™): 3253 (NH/NH,), 2931, 2847 (Alifatik C-H), 1556 (C=N)
'H-NMR (CDCl3, ppm): 3,69 (¢, 12H), 3,75 (¢, 8H), 3,87 (b, 1H) (NH), 5,80 (b, 2H) (NH,)
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3C-NMR (DMSO-ds, ppm): & 24,3 (CH,), 24,9 (CH,), 25,9 (CH,), 43,8 (CH,), 43,9 (CH,),
44,3 (CH,), 164,7 (C), 165,2 (C), 168,3 (C)
HRMS (m/z) , (M+H)": C13H24N7, hesaplanan: 278,2093; bulunan: 278,2090.

(4,6-Di-pirolidin-1-il-[1,3,5]triazin-2-il)-hidrazin bilesiginin sentez semast ve yapisal

karakterizasyon sonuglari

C\N N._Cl Cl\\l

N.__NHNH,
TT NH,NH,.H O_A’ \Nlr \N
+ 2NH.Hy
NN EtOH \f
O O
PYR-1 PYR-2

Erime noktasi: 141-142 °C (Verim= 0,119 g, %48)

IR (ATR, Vmaks. cm™): 3250 (NH/NH,), 2949, 2866 (Alifatik C-H)

'H-NMR (CDCls, ppm): 6 1,90 (¢, 8H), 3,54 (¢, 8H), 4,00 (b, 1H) (NH), 6,00 (b, 2H) (NH,)
13C-NMR (CDCls, ppm): d 25,3 (CH,), 29,7 (CH,), 45,9 (CH,), 163,2 (C), 168,1 (C)
HRMS (m/z) , (M+H)": C11H2oNy7, hesaplanan: 250,1780; bulunan:250,1777.

6-Hidrazin-N,N,N',N'-tetrametil-[1,3,5]triazin-2,4-diamin  bilesiginin sentez semasi ve

vapisal karakterizasyon sonuglart

MeZNTN\\rCI MeZN\,/N\\rNHNHz
N. N + NHNHyH,0 _2, N' _N
h EtOH Y
NMe; NMe,
NDM-1 NDM-2

Erime noktasi: 101-103 °C (Verim= 0,094 g, %48)

IR (ATR, Vinaks. cm™): 3356, 3201 (NH/NH,), 2928, 2858 (Alifatik C-H), 1514 (C=N)
'H-NMR (CDCls, ppm): 6 3,10 (b, 12H), 3,90 (b, 1H) (NH), 6,00 (b, 2H) (NH,)
3C-NMR (CDCls, ppm): d 35,9 (CHs), 165,5 (C), 168,6 (C)

HRMS (m/z) , (M+H)": C7H16N7, hesaplanan: 198,1467; bulunan: 198,1471.
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6-Hidrazin-N,N'-diizopropil-[1,3,5] triazin-2,4-diamin bilesiginin sentez semasi ve yapisal

karakterizasyon sonuglart

)\NH N /LNH N.__NHNH,

N
]/ /\Nr + NH2NH2 Hzo —> [1]/ 7\]/
Y EtOH Y
i-1 I-2

Erime noktasi: 188-189 °C (Verim= 0,119 g, %53)

IR (ATR, Vinaks. cm™): 3267 (NH/NH,), 2966, 2923, 2853 (Alifatik C-H), 1556 (C=N)
'H-NMR (CDCls, ppm): § 1,30 (i, 12H), 1,70 (i, 2H), 4,00 (b, 1H) (NH), 4,80 (b, 1H)
(NH), 6,80 (b, 2H) (NH,)

B3C-NMR (CDCls, ppm): 6 22,9 (CHs), 29,7 (CHs), 42,2 (CH), 165,4 (C)

HRMS (m/z) , (M+H)": CoHxN37, hesaplanan: 226,1780; bulunan: 226,1696.

6-Hidrazin-N,N'-difenil-[1,3,5]triazin-2,4-diamin bilesiginin sentez semast ve yapisal

karakterizasyon sonuglart

: "NH _N : NH _N NHNH,

]/ ) NH->NH».H,O —»A l\]ll/ \\Nr
_N * 2NR2.F3 »
EtOH
A-1 A-2

Erime noktasi: 218-219 °C (Verim= 0,178 g, %61)

IR (ATR, Vma. CM™): 3404, 3265 (NH/NH,), 3177, 3092, 3029 (Aromatik C-H), 1625
(C=C)

'H-NMR (DMSO-ds, ppm): & 4,30 (b, 1H) (NH), 6,90 (¢, 2H), 7,20 (¢, 4H), 7,80 (¢, 4H),
8,10 (b, 2H) (NH,), 9,10 (gb, 2H) (NH)
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13C-NMR (DMSO-ds, ppm): 6 120,4 (CH), 122,1 (CH3), 128,8 (CH), 140,7 (C), 164,4 (C),
168,1 (C)

LCMS (m/z) , (M+H)": C15H16N7, hesaplanan: 294,15; bulunan: 294,37.

6-Hidrazin-N,N'-di-p-tolil-[1,3,5]triazin-2,4-diamin bilesiginin sentez semast ve yapisal

karakterizasyon sonuglari

NH_N__Cl NH_N__NHNH,

| AT

+ NH2NH2H20—>
e EOH T
HN HN
Me Me
PT-1 PT-2

Erime noktasi: 205-206 °C (Verim= 0,208 g, %65)

IR (ATR, Vmaks. CM™Y): 3427, 3409 (NH/NH,), 3024, (Aromatik C-H), 2914 (Alifatik C-H),
1598 (C=N)

'H-NMR (DMSO-ds, ppm): & 2,30 (b, 6H), 4,20 (b, 1H) (NH) 7,05 (i, 4H, J=8,3 Hz), 7,65
(i, 4H, J=7,8 Hz), 8,10 (b, 2H) (NH,), 9,00 (b, 1H) (NH)

BC-NMR (DMSO-ds, ppm): & 20,8 (CHa), 120,5 (CH), 129,2 (C), 130,8 (CH), 138,2 (C),
164,4 (C), 168,1 (C)

HRMS (m/z) , (M+H)": C17H20N7, hesaplanan: 322,1780; bulunan:322,1781.
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6-Hidrazin-N,N'-bis-(4-metoksifenil)-[1,3,5]triazin-2,4-diamin bilesiginin sentez semasi ve

vapisal karakterizasyon sonuglart

MGOQ Meo©\
NH N._ CI NH N\ NHNH,

X
I A I
+ NHyNH,.H,O —
N\fN EtON NN
HN HN
OMe OMe
PA-1 PA-2

Erime noktasi: 191-192 °C (Verim= 0,240 g, %68)

IR (ATR, Vmaks.cm™): 3302 (NH/NH.,), 3025, 2950 (Aromatik C-H), 1575 (C=N)

IH-NMR (DMSO-ds, ppm): & 3,30 (b, 6H), 4,20 (b, 1H) (NH), 6,80 (i, 4H, J=9,0 Hz), 7,60
(i, 4H, J=7,6 Hz), 8,00 (b, 2H) (NH), 8,90 (b, 1H) (NH)

3C-NMR (DMSO-ds, ppm): d 55,6 (CHs), 113,9 (CH), 122,1 (CH), 133,8 (CH), 154,8 (C),
164,4 (C), 168,2 (C)

HRMS (m/z) , (M+H)": C17H2N7O,, hesaplanan:354,1678; bulunan: 354,1685.

(4-Hidrazin-6-pirolidin-1-il-[1,3,5]triazin-2-il)-difenilamin bilesiginin sentez semast ve

vapisal karakterizasyon sonuglart

Y H
® ®
DPY-1 DPY-2

Erime noktasi: 183-185 °C (Verim= 0,101 g, %29)

IR (ATR, Vmaks. cm™): 3250 (NH/NH,), 2948 (Aromatik C-H), 2865 (Alifatik C-H), 1553
(C=N)

'H-NMR (DMSO-ds, ppm): 6 1,75 (b, 4H), 3,14 (i, 2H), 3,40 (i, 2H), 4,00 (b, 1H) (NH),
7,1-7,35 (¢, 10 H), 8,00 (b, 2H) (NH,)
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HRMS (m/z) , (M+H)™: C19H2N7, hesaplanan: 348,1937; bulunan: 348,1930.

3.2.3. Hedef floresans kemosensorlerin sentezi

H
M CH3COOH g)f)ok oH 9
Cou OMe ——=——_ Cou OMe + NH,NH-Trz —— M CH3CO0:
. Cou OMe
H-N>H
NH
Trz

NH NH _NH NH
Trz Trz Trz Trz
;8
N
cou0" Tz v R
Cou:O H30* ou | H30 ’:N®HOTH N-N-Trz B \/N
N7 OMe N7 OMe NYU o A = A o-H
NH NH Cou OMe OMe  cou OMe
TI’Z/ Trz (
H;0*
Trz ®,Trz Trz Trz
N-N NN N-N N=N
/ O-H i
Couwe Cou OH Cou 7> 0oH COUMO
H H
H W
HO

Cou Trz

N

\ ‘
1064 s
Et,N o Yo SUPE

Geleneksel yontemle sentezlenen bilesiklere ait yontem

Reaksiyon balonu igerisine 1 mol 2 kodlu bilesik (M-2, P-2, PYR-2, NDM-2, I-2, A-2, PA-
2, PT-2, DPY-2) ile 1 mol KM-1 kodlu bilesik eklenir. Coziicii olarak 20 mL toluen ilave
edilerek geri sogutucu altinda karistirilir. Reaksiyon ince tabaka kromatografisi ile takip
edilerek uygun siire sonunda sonlandirilir. Olusan karisim siiziiliir ve kurumaya birakilir.

Elde edilen kat1 madde 1,4-dioksan kullanilarak sicak yikama yontemi ile saflastirilir.
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Mikrodalga yontemi ile sentezlenen bilesiklere ait yontem

Mikrodalga deney tiipii i¢erisine 1 mol 2 kodlu bilesik (M-2, P-2, PYR-2, NDM-2, -2, A-
2, PA-2, PT-2, DPY-2) ve 1 mol KM-1 kodlu bilesik eklenir. 1 mL asetik asit ¢6ziicii
olarak ortama ilave edilir. 270 W, 130 °C da 4 dakika siire sonunda reaksiyon sonlandirilir
ve oda sicakliginda sogumaya birakilir. Daha sonra 10 mL su ilave edilerek olusan karigim
stiziiliir. Elde edilen kati madde birkag¢ kez su ile yikanir ve kurumaya birakilir. 1,4-dioksan

ile sicak yikama yapilarak saflastirilir.

7-Dietilamin-3-[1-(4,6-di-morfolin-4-il-[1,3,5] triazin-2-il)-5-hidroksi-1H-pirazol-3-il]-

kromen-2-on bilesiginin sentez semast ve yapisal karakterizasyon sonuglart

oﬂ
L_N__N__NHNH,
i o o
N__N A
Y + N OMe
N Toluen
[ j Et,N o” o
o KM-1
M-2

Erime noktasi: 289-290 °C (Verim= 0,208 g, %38)

IR (ATR, Vimaks. CMY): 2971, 2920, 2853 (Alifatik C-H), 1714 (C=0), 1595 (C=N)

'H-NMR (CDCls, ppm): & 1,20 (i, 6H), 3,45 (d, 4H), 3,90 (¢, 8H), 3.8 (¢, 8H), 6,48 (b,
1H), 6,50 (i, 1H, J=2,2 Hz), 6,60 (ii, 1H, J=8,8 Hz, J=2,4 Hz), 7,35 (i, 1H, J=8,8 Hz), 8,50
(b, 1H), 12,80 (b, 1H) (OH)

B3C-NMR (CDCl3, ppm): 0 12,5 (CH3), 43,9 (CH,), 44,2 (CH,), 44,9 (CH,), 66,5 (CH,),
67,1 (CHy), 89,5 (CH), 96,9 (CH), 108,6 (C), 109,1 (CH), 112,1 (C), 129,7 (CH), 140,2
(CH), 149,9 (C), 151,0 (C), 156,7 (C), 157,6 (C), 160,7 (C), 162,5 (C), 163,3 (C)

HRMS (m/z) , (M+H)": C57H33NgOs, hesaplanan: 549,2574; bulunan: 549,2593.
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7-Dietilamin-3-[1-(4,6-di-piperidin-1-il-[1,3,5] triazin-2-il)-5-hidroksi-1H-pirazol-3-il]-

kromen-2-on bilesiginin sentez semast ve yapisal karakterizasyon sonuglart

Et,N

Erime noktasi: 298-299 °C (Verim= 0,201 g, %37)

IR (ATR, Vimaks. cm™): 2935, 2853 (Alifatik C-H), 1713 (C=0), 1593 (C=N)

'H-NMR (CDCls, ppm): 6 1,25 (ii, 6H), 1,70 (b, 4H), 3,45 (d, 4H), 3,80 (¢, 8H), 6,45 (b,
1H), 6,55 (i, 1H, J=2,3 Hz), 6,60 (ii, 1H, J=8,8 Hz, J=2,4 Hz), 7,40 (i, 1H, J=8,8 Hz), 8,60
(b, 1H), 13,40 (b, 1H) (OH)

3C-NMR (CDCls, ppm): 6 12,5 (CHs), 24,6 (CH,), 25,7 (CH,), 41,7 (CH,), 44,6 (CH,),
44,9 (CH,), 89,1 (CH), 96,9 (CH), 108,8 (C), 109,1 (CH), 112,5 (C), 129,7 (CH), 140,11
(CH), 149,4 (C), 150,9 (C), 156,7 (C), 157,9 (C), 160,8 (C), 162,5 (C)

LCMS (m/z) , (M+H)": Cy9H37NgO3, hesaplanan: 545,30; bulunan: 545,28.

7-Dietilamin-3-[1-(4,6-di-pirolidin-1-il-[1,3,5]triazin-2-il)-5-hidroksi-1H-pirazol-3-il] -

kromen-2-on bilesiginin sentez semast ve yapisal karakterizasyon sonuglart

N.__NHNH,
i o 0 = N
N__N A < N—Q N
Yo+ X OMe X N
N Toluen N
() EN o0 o Et,N 0" o Q
KM-1 PYR-3
PYR-2

Erime noktasi: 302-303 °C (Verim= 0,170 g, %33)

IR (ATR, Vmaks. cm™): 2971, 2869 (Alifatik C-H), 1719 (C=0), 1599 (C=N)

'H-NMR (CDCls, ppm): 6 1,20 (ii, 6H), 2,00 (ii, 8H), 3,40 (d, 4H), 3,60 (ii, 8H, J=6,4 Hz),
6,45 (b, 1H), 6,50 (i, 1H, J=2,2 Hz), 6,60 (ii, 1H, J=8,7 Hz, J=2,4 Hz), 7,35 (i, 1H, J=8,8
Hz) 8,60 (b, 1H), 13,50 (b, 1H) (OH)
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3C-NMR (CDCls, ppm): 6 12,5 (CHs), 25,0 (CH,), 25,3 (CH,), 44,9 (CH,), 46,2 (CH,),
46,5 (CH,), 89,1 (CH), 96,9 (CH), 108,8 (C), 109,0 (CH), 112,5 (C), 129,6 (CH), 140,06
(CH), 149,2 (C), 150,8 (C), 156,7 (C), 158,2 (C), 160,8 (C), 161,6 (C)

LCMS (m/z) , (M+H)": C,7H33NgO3, hesaplanan: 517,27; bulunan: 517,53.

3-[1-(4,6-Bis-dimetilamin-[1,3,5] triazin-2-il)-5-hidroksi-1H-pirazol-3-il]-7-dietilamin-

kromen-2-on bilesiginin sentez semast ve yapisal karakterizasyon sonuglart

\
OH N—
N N NHNH
Y ° o o = N
N__N A - N N
h + N OMe N NN
_N_ Toluen N—
Et,N o~ o Et,N o O /
NDM-2 KM-1 NDM-3

Erime noktasi: 266-268 °C (Verim= 0,181 g, %39)

IR (ATR, Vmaks. cM™): 3315 (OH), 2966 (Alifatik C-H), 1713 (C=0), 1617 (C=C) 1592
(C=N)

'H-NMR (DMSO-ds, ppm): & 1,14 (i, 6 H), 3,20 (b, 12 H), 3,46 (d, 4H), 6,15 (b, 1H), 6,60
(i, 1H, J=2,2 Hz), 6,75 (ii, 1H, J=8,9 Hz, J=2.4 Hz), 7,65 (i, 1H, J=8,9 Hz), 8,45 (b, 1H),
13,40 (b, 1H)

B3C-NMR (CDCl;, ppm): & 12,48 (CH3), 36,55 (CH3), 36,64 (CHs), 44,85 (CH,), 89,12
(CH), 96,95 (CH), 108,73 (C), 109,09 (CH), 112,43 (C), 129,62 (CH), 140,02 (CH),
149,28 (C), 150,89 (C), 156,67 (C), 157,99 (C), 160,74 (C), 161,98 (C), 163,50 (C)

HRMS (m/z) , (M+H)": Cy3H,9NgOs, hesaplanan: 465,2363; bulunan: 465,2342.

3-[1-(4,6-Bis-izopropilamin-[1,3,5] triazin-2-il)-5-hidroksi-1H-pirazol-3-il]-7-dietilamin-

kromen-2-on bilesiginin sentez semast ve yapisal karakterizasyon sonuglart

)\NH N NHNH, OH NH

N < N N
Y AN
NH OMe N
Toluen NH
O Et,N o0 Yo )_
KM-1

2 .
io i-3
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Erime noktasi: 277-278 °C (Verim= 0,152 g, %31)

IR (ATR, Vmaes. cm™): 3425 (OH), 2966, 2907, 2850, 2690 (Alifatik C-H), 1713 (C=0),
1617 (C=C) 1590 (C=N)

'H-NMR (DMSO-ds, ppm): 6 1,10 (i, 12H), 1,20 (ii, 6H), 3,45 (d, 4H), 4,10 (¢, 2H), 6,10
(b, 1H), 6,60 (i, 1H, J=2,1 Hz), 6,75 (ii, 1H, J=8,9 Hz, J=2,2 Hz), 7,55 (i, 1H, J=8,9 Hz),
8,05 (i, 1H, J=7,5 Hz), 8,30 (b, 1H), 13,10 (b, 1H) (OH)

B3C-NMR (DMSO-dg, ppm): & 12,8 (CHs3), 22,6 (CHs), 22,8 (CHs), 42,1 (C), 42,5 (C), 42,7
(C), 44,6 (CHy), 44,9 (CH,), 48,5 (CH,), 88,2 (CH), 95,7 (CH), 96,3 (CH), 96,67 (CH),
108,2 (C), 109,9 (CH), 110,9 (CH), 111,8 (CH), 111,9 (CH), 130,5 (C), 130,6 (C), 133,2
(C), 139,9 (C), 140,1 (C), 147,9 (C), 148,2 (C), 148,7 (C), 151,3 (C), 156,7 (C), 157,6 (C),
157,7 (C), 160,1 (C), 162,0 (C), 162,2 (C), 163,1 (C), 163,5 (C), 163,8 (C)

HRMS (m/z) , (M+H)": Cy5H33NgOs, hesaplanan: 493,2676; bulunan: 493,2668.

3-[1-(4,6-Bis-fenilamin-[1,3,5]triazin-2-il)-5-hidroksi-1H-pirazol-3-il]-7-dietilamin-

kromen-2-on bilesiginin sentez semast ve yapisal karakterizasyon sonuglart

: NH _N NHNH»
]/ AN

I
NN

T o o
NH
* N OMe A
Toluen
Et,N 0~ ~o Et;N
A-2 KM-1

Erime noktasi: 203-204 °C (Verim= 0,168 g, %30)

IR (ATR, Vmaks. cM™): 3348 (OH), 2971 (Alifatik C-H), 1716 (C=0), 1596 (C=N)

'H-NMR (DMSO-ds, ppm): 6 1,15 (ii, 6H), 3,50 (d, 4H), 6,15 (b, 1H), 6,60 (i, 1H, J=2,0
Hz), 6,75 (ii, 1H, J=8,9 Hz, J=2,2 Hz), 7,10 (ii, 6H, J=7,4 Hz), 7,35 (ii, 4H, J=7,2 Hz),
7,60 (i, 1H, J=8,9 Hz), 7,70 (b, 2H) (NH), 8,40 (b, 1H), 10,40 (b, 1H) (NH), 12,30 (b, 1H)
(OH)

3C-NMR (DMSO-ds, ppm): & 12,8 (CHs), 44,7 (CH,), 88,9 (CH), 96,7 (CH), 108,2 (C),
110,0 (CH), 111,7 (C), 121,8 (CH), 124,1 (CH), 129,1 (CH), 130,7 (CH), 138,8 (C), 140,3
(CH), 148,7 (C), 151,5 (C), 156,8 (C), 157,2 (C), 160,1 (C), 162,4 (C), 163,5 (C)

HRMS (m/z) , (M+H)": Ca1H29NgO3, hesaplanan: 561,2363; bulunan: 561,2359.
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3-[1-(4,6-Bis-p-tolilamin-[1,3,5] triazin-2-il)-5-hidroksi-1H-pirazol-3-il]-7-dietilamin-

kromen-2-on bilesiginin sentez semast ve yapisal karakterizasyon sonuglart

Me
Q.
NH _N.__NHNH,
T OH NH
N__N N=
O O
jN/H + N=G N
A ome A N
Toluen NH
Et,N 0~ o EtoN
KM-1 PT-3
Me
Me
PT-2

Erime noktasi: 193-194 °C (Verim= 0,141 g, %24)

IR (ATR, Vimaks. cm™): 2951, 2864 (Alifatik C-H), 1716 (C=0), 1552 (C=N)

'H-NMR (DMSO-ds, ppm): d 1,15 (ii, 6H), 2,30 (b, 6H), 3,45 (d, 4H), 6,15 (b, 1H), 6,60 (i,
1H, J=2,0 Hz), 6,75 (ii, 1H, J=6,9 Hz), 7,15 (i, 4H, J=7,2 Hz), 7,60 (¢, 5H), 8,40 (b, 1H),
10,30 (b, 1H) (NH), 12,80 (b, 1H) (OH)

3C-NMR (DMSO-ds, ppm): d 12,8 (CHs), 44,6 (CH,), 88,8 (CH), 96,7 (CH), 108,2 (C),
109,9 (CH), 111,7 (C), 121,5 (CH), 129,5 (CH), 133,1 (CH), 136,3 (CH), 140,2 (CH),
148,6 (C), 151,4 (C), 156,8 (C), 157,2 (C), 160,1 (C), 162,2 (C), 163,2 (C)

LCMS (m/z) , (M+H)": Ca3H33NgO3, hesaplanan: 589,27; bulunan: 589,48.

3-{1-[4,6-Bis-(4-metoksifenilamin)-[1,3,5]triazin-2-il]-5-hidroksi-1H-pirazol-3-il}-7-

dietilamin-kromen-2-on bilesiginin sentez semast ve yapisal karakterizasyon sonuglart

OMe
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Erime noktasi: 268-270 °C (Verim= 0,15 g, %24)

IR (ATR, Vmas. CM™): 3427 (OH), 3309 (NH), 2964, 2853 (Alifatik C-H), 1714 (C=0),
1617 (C=C), 1588 (C=N)

'H-NMR (DMSO-ds, ppm): & 1,25 (ii, 6H), 3,46 (d, 4H), 3,80 (b, 6H), 6,15 (b, 1H) , 6,60 (i,
1H, J=2,0 Hz), 6,75 (ii, 1H, J=9,0 Hz, J=2,0 Hz), 6,95 (i, 4H, J=8,6 Hz), 7,60 (¢, SH), 8,35
(b, 1H), 10,20 (b, 1H) (NH), 12,60 (b, 1H)

B3C-NMR (DMSO-ds, ppm): 6 12,5 (CHs), 44,6 (CHy), 55,7 (CHs), 96,7 (CH), 108,2 (C),
109,9 (CH), 114,2 (C), 123,3 (C), 130,6 (CH), 131,8 (CH), 140,2 (CH), 148,5 (C), 151,42
(C), 156,8 (C), 157,2 (C), 160,1 (C), 162,2 (C), 163,1 (C).

LCMS (m/z) , (M+H)™: C33H33NgOs, hesaplanan: 621,26; bulunan: 621,53.

7-Dietilamin-3-[1-(4-difenilamin-6-pirolidin-1-il-[1,3,5] triazin-2-il)-5-hidroksi-1H-

pirazol-3-il]-kromen-2-on bilesiginin sentez semasi ve yapisal karakterizasyon sonug¢lari

Erime noktasi: 320-322 °C (Verim= 0,086 g, %14)

IR (ATR, Vmaks. cM™): 2974, 2876 (Alifatik C-H), 1709 (C=0), 1618 (C=C), 1590 (C=N)
'H-NMR (CDCls, ppm): 6 1,20 (ii, 6H), 1,90 (¢, 4H), 3,40 (¢, 4H), 3,80 (d, 4H), 6,30 (b,
1H), 6,50 (i, 1H, J=2,2 Hz), 6,60 (ii, 1H, J=8,8 Hz, J=2,4 Hz), 7,50-7,20 (¢, 11H), 8,50 (b,
1H), 11,80 (b, 1H) (OH)

3C-NMR (CDCls, ppm): 6 12,5 (CHs) 44,8 (CH,), 45,2 (CH,), 46,6 (CH.), 46,6 (CH,),
89,5 (CH), 96,6 (CH), 97,0 (CH), 108,7 (C), 109,0 (CH), 110,1 (CH), 112,4 (CH), 126,8
(CH), 127,8 (CH), 129,1 (CH), 129,6 (CH), 132,2 (CH), 140,2 (CH), 142,6 (CH), 149,69
(©), 150,9 (C), 156,7 (C), 157,7 (C), 160,7 (C), 161,8 (C), 162,8 (C)

LCMS (m/z) , (M+H)": C3sH3sNgOs, hesaplanan: 615,28; bulunan: 615,48.
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7-Dietilamin-3-(5-hidroksi-1-piridin-2-il-1H-pirazol-3-il)-kromen-2-on bilesiginin sentez

semasi ve yapisal karakterizasyon sonuglart

OH
NHNH, o O = N=
A <~ N7\
@\l + ~N OMe —_— ~N N
| AcOH
A Et,N o~ "o Et,N o~ ~o
KM-1 3

Pi-

Reaksiyon balonu igerisine 0,001 mol (0,109 g) 2-hidrazinopiridin ile 1 mol KM-1 kodlu
bilesik eklenir. Coziicii olarak 20 mL asetik asit ilave edilerek geri sogutucu altinda
karigtirtlir. Reaksiyon ince tabaka kromatografisi ile takip edilerek 4 saat sonra
sonlandirilir. Elde edilen karigim siiziilir ve kurumaya birakilir. Sar1 renkli kati madde

MeOH kullanilarak sicak yikama yontemi ile saflastirlir.

Pi-3 kodlu bilesigin mikrodalga yontemi ile sentezi

Mikrodalga deney tiipii igerisine 1 mol (0,109 g) 2-hidrazinopiridin ve 1 mol KM-1 kodlu
bilesik eklenir. 1 mL asetik asit ¢oziicii olarak ortama ilave edilir. 270 W 130 °C da 4
dakika siire sonunda reaksiyon sonlandirilir ve oda sicakliginda sogumaya birakilir. Daha
sonra 10 mL su ilave edilerek olusan karisim siiziiliir. Elde edilen sar1 renkli kat1 madde
birka¢ kez su ile yikanir ve kurumaya birakilir. MeOH ile sicak yikama yapilarak

saflastirilir.

Erime noktasi: 193-195 °C (Verim= 0,300 g, %80)

IR (ATR, Vimaks. cm™): 2848 (Alifatik C-H), 1720 (C=0), 1590 (C=N)

'H-NMR (DMSO-ds, ppm): & 1,15 (ii, 6H), 3,50 (d, 4H), 6,20 (b, 1H), 6,60 (b, 1H), 6,75 (i,
1H, J=8,0 Hz), 7,40 (¢, 1H), 7,60 (i, 1H, J=8,9 Hz), 7,90 (i, 1H, J=8,2 Hz), 8,10 (ii, 1H),
8,50 (b, 2H), 12,40 (b, 1H)

B3C-NMR (DMSO-dg, ppm): 6 12,8 (CHs), 44,6 (CH,), 44,9 (CH,), 96,6 (CH), 108,3 (C),
110,0 (CH), 121,6 (CH), 130,7 (C), 133,2 (CH), 140,7 (CH), 147,1 (C), 147,3 (CH), 156,7
(C), 160,0 (C)

HRMS (m/z) , (M+H)": C,1H21N403, hesaplanan: 377,1614; bulunan: 377,1631.
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4. FOTOFIZIKSEL OZELLIKLER

4.1. Bilesiklerin Fotofiziksel Ozelliklerinin incelenmesi

Tez kapsaminda sentezi gerceklestirilen bilesiklerin  fotofiziksel —o6zelliklerinin
incelenebilmesi icin UV-GB absorpsiyon ve emisyon spektrumlari, bilesiklerin
coziindiikleri ¢oziiciiler temel alinarak elde edilmistir. Termogravimetrik analiz 6l¢iimleri
ile bilesiklerin 1s1sal kararliliklar1 saptanmistir. Biitlin bilesiklerin floresans 6zellige sahip

olmasi nedeniyle kuantum verimleri hesaplanmistir.

UV-GB absorpsiyon ve emisyon spektrumlarinin eldesi i¢in bilesiklerin 1x107° M’lik stok
cozeltileri hazirlanarak bu stok c¢ozelti iizerinden kuvarz hiicre igerisinde seyreltme
yapilarak calisilmistir. Bilesiklerin ¢oziindiikleri her bir ¢oziicii i¢in UV-GB absorpsiyon
ve emisyon spektrumlarinin maksimum dalga boylar1 elde edilerek stoke kayma degerleri
hesaplanmistir. Bilesiklerin kuantum verimi hesaplamasinda DMSO’da hazirlanan
cozeltileri kullanilmistir. Kuantum veriminde referans bilesik olarak Kumarin 153 ile

calisilarak EtOH igerisinde hazirlanan ¢ozeltisi kullanilmistir [49,50].

CF3

\ -
Kumarin 153

N o 0O

Kuantum verimi hesaplanmasinda Es. 4.1 kullanilmistir;

D= [(Acdsns®) 1 (Aslen )] B, (4.1)

Esiklikte yer alan s degeri kuantum verimi hesaplanan 6rnek bilesigi, r degeri ise referans
bilesigi temsil etmektedir. A degeri uyarilma dalga boyunda elde edilen absorbans degerini,
| degeri emisyon bandinin altinda kalan alani, n degeri ¢oziiciiye bagli olarak degisen

kirilma indeksini temsil etmektedir.

Emisyon spektrumlart ve kuantum verimleri eldesinde slit ayarlar1 uyarilma ve emisyon
icin 5,0 nm, PMT voltaj1 ise 700 V olarak ayarlanmistir. Referans olarak kullanilan

Kumarin 153’iin absorbans degeri Ar: 0,1 ve kuantum verimi &, 0,38’dir. Coziiciilerin
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kirilma indeksleri DMSO igin Npuso: 1,479, EtOH igin Ngon: 1,36168°dir. Bilesiklerin
kuantum verimleri eldesinde absorbans degerleri yaklasik olarak 0,1 (As~0,1) olacak

sekilde ¢ozeltileri hazirlanmustir.

4.1.1. M-3 bilesigine ait fotofiziksel ozelliklerin incelenmesi

Yapilan literatiir arastirmalarina gore bilesiklerimizde pirazolon halkasina bagl olarak 3
farkli tautomerik formda bulunabilecegini belirtmistik. M-3 kodlu bilesiginde hangi

tautomerik formda bulundugunu ilk olarak "H-NMR spektrum sonuglarina gore belirledik.

M-3 kodlu bilesigin DMSO’da ¢oziiniirliglintin diisiik olmast ve tautomerik degisimlerin
net gozlenememesi nedeniyle 'H-NMR caligmalar1 CDCl; da gerceklestirilmistir. Elde
edilen spektrum verilerine gore 12,8 ppm de gozlenen tekli pikin literatiir ¢alismalari ile de
desteklenerek pirazolonun enol formuna ait oldugunu sdyleyebiliriz. Ayrica "H-NMR’da
6,48 ppm de gdzlenen tekli pikin pirazol halkasindaki protona (Ha) ait oldugu yine literatiir

caligmalari ile desteklenmektedir.

Cizelge 4.1. M-3 bilesigine ait fotofiziksel o6zellikler

Absorpsiyon  Emisyon Stoke Stoke

Coziicti maksimum  maksimum kaymasi kaymasi

No. Coziicii (nm) (nm) (nm) (cm™)

1 Dimetilsiilfoksit 427 488',499 61 2930
(DMSO)

2 Tetrahidrofuran 415 466,501 51 2640

(THF)

3 Diklorometan 422 483 61 2993

(DCM)

'Biitiin bilesiklere ait stoke kaymasi hesaplamalarinda; birden fazla bandin gériildiigii durumlarda italik olarak belirtilen

nm degerleri temel alinarak hesaplama yapilmistir.



49

0.6

0.5

——THF
ot ——DCM
3 049 ——DMSO
"
c
8 03]
[~
g
1]
g
< 024
0.1
T T T ]
350 400 450 500
# (nm)
1500 - 1500
o)
3
©
&
3 3
& 1000 T 1000 ——DCM
g —DCM - ——DMSO
b=} —— DMSO < —THF
Tz ©
= ——THF @
()
: :
g s 500
£ 5
I ©
E
k=]
z
T T T T v T T T T T T T T T 1 T T T T T T T T T T T T 1
440 460 480 500 520 540 560 580 600 460 480 500 520 540 560 580 600
A (nm) A {nm)

Sekil 4.1. M-3 bilesiginin farkli ¢oziiciilerdeki (1) UV-GB absorpsiyon spektrumu (2)

Emisyon spektrumu (3) Normalize emisyon spektrumu

M-3 bilesigine ait absorpsiyon spektrumu incelendiginde bilesigin biitiin ¢oziiciiler i¢inde

tek band verdigi goriilmektedir. Bu nedenle absorpsiyon spektrumunda tek bir tautomerik

forma ait absorbans ve dalga boyu maksimum degerleri elde edilebilmistir. Dalga boyu

maksimumlariin, ¢oziicii polaritesinin artmasiyla dogrusal olarak kirmiziya kaymaya

ugradigr gozlenmistir. Gozlenen kirmiziya kayma bilesik iizerinde gerceklesen n-m*

gecislerinden dolay1 olabilir. Emisyon spektrumu incelendiginde elde edilen bandlara ait

dalga boyu maksimum degerleri ¢oziicii polaritesi ile dogru orantili olarak kirmiziya

kayma gostermistir.

DCM igerisinde tek band gozlenitken THF ve DMSO’da

omuzlanmalar mevcuttur. Bu omuzlanmalarin bilesigin diger tautomerik formlarina ait

oldugu diistiniilebilir.
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Anyon algilayic1 olarak ¢alisilmaya uygun ortam olarak DMSO’nun belirlenmesi ve
coziicii etkilerini bertaraf etmek amaci ile hem absorpsiyon/emisyon spektrumlari
eldesinde hem de *H-NMR calismalarinda ayni ¢oziicii kullanilmasi gerekliliginden dolayt
bu bilesik anyon hassasiyetine bakilmasi i¢in ¢alisiilmamistir. CHCl3 un 6zellikle emisyon
spektrumu i¢in olduk¢a derisik bir ortam olusturmasi ve gozlenebilecek hassasiyeti
(ortama anyon eklenerek gerceklestirilen titrasyon denemelerinde gergeklesen spektrum
bandimin  absorpsiyon  maksimum  dalgaboyunun  kaymasi/emisyon  siddetinin

azalmasi/artmasi) azaltmasi da diger bir etkendir.

4.1.2. P-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zelliklerin incelenmesi

Et,N

Tez kapsaminda yer alan ve sentezi gerceklestirilen bilesiklerden bir digeri P-3’diir. P-3
bilesiginin M-3 bilesiginden ¢ok daha iyi ¢Oziiniirlige sahip olmasma karsilik anyon
caligmalarinda ¢oziicii olarak kullanilmasi diisiiniilen DMSQO’da ¢oziiniirliigh diistiktiir. Bu
durum hem fotofiziksel 6zelliklerin belirlenmesi i¢in gerekli olan absorpsiyon ve emisyon
spektrumlarinin eldesinde hem de 'H-NMR caligmalar1 i¢in problem teskil etmektedir. Bu
nedenle P-3 i¢in gerekli olan *H-NMR ve *C-NMR spektrumlarinda ¢ziicii olarak CDCl3

kullanilmustir.

P-3 bilesigi i¢in Onerilen tautomerik formlardan enol formunun baskin oldugu ve 13,4 ppm
degerinde gozlenen pikin -OH’dan kaynaklandig: diistiniilmektedir. Literatiirde pirazolon
tiirevleri lizerine yapilan aragtirmalar incelendiginde, bu yapilara ait enolik -OH pikinin -
NH pikine gore ¢ok daha yiiksek alanlarda gozlendigi tespit edilmistir [40]. Elde edilen
sonuglarimiz literatiir ile uyum igerisindedir. —OH pikine ait olan ppm degeri DMSO-dg’da
daha diisiikk alanda goriilmiistiir. Bu durum kullanilan ¢oziiciiye bagl olarak degisen
tautomerik formlarin baskinligindan ileri gelmektedir. Tautomerik formlarin ¢oziicliniin

polaritesinden olduke¢a cok etkilendigi bilinmektedir.
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Cizelge 4.2. P-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zellikler

Absorpsiyon  Emisyon Stoke Stoke

Cozici maksimum  maksimum kaymasi1  kaymasi
No. Cbziicii (nm) (nm) (nm) (cm™)
1 Dimetilstilfoksit 425 489 64 3080
(DMSO)

2 Tetrahidrofuran 414 468,501 54 2790
(THF)

3 Diklorometan 423 494 71 3400
(DCM)

P-3 bilesigi, M-3 bilesiginde anlatilan benzer sebeplerden 6tiirli anyon algilayicist olarak
calisilmamistir. Ancak Bilkent’te diizenlenen 2.Ulusal Organik Kimya Kongresinde, P-3
bilesigine ait CHCl; da elde edilen absorpsiyon/emisyon/*H-NMR spektrumlari ile

potansiyel anyon algilayicisi ¢aligmalar1 goreceli olarak sunulmustur.

0.40 -

0,35 -
- 0,30 ——THF
3 ——DMSO
2 25 ——DCM
wn
[
[
2 0,20
<}
wn
= U5

0,10 -

0,05 -

T T T =
300 400 500
A (nm}

Sekil 4.2. P-3 bilesiginin farkli ¢oziiciilerdeki (1) UV-GB absorpsiyon spektrumu (2)
Emisyon spektrumu (3) Normalize emisyon spektrumu
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Sekil 4.2. (devam) P-3 bilesiginin farkli ¢oziiciilerdeki (1) UV-GB absorpsiyon spektrumu
(2) Emisyon spektrumu (3) Normalize emisyon spektrumu

P-3 bilesigine ait absorpsiyon spektrumu incelendiginde bilesigin biitiin ¢oziiciiler i¢inde
tek banda sahip oldugu goriilmektedir. M-3 ile benzer sekilde absorpsiyon spektrumunda
tek bir tautomerik forma ait absorbans ve dalga boyu maksimum degerleri elde edilmistir.
Dalga boyu maksimumlarinin, ¢oziicii polaritesinin artmasiyla orantili olarak kirmiziya
kaymaya ugradigi gézlenmistir. Gozlenen kirmiziya kayma bilesik iizerinde ger¢eklesen n-
n* gecislerinden dolay1 olabilir. Emisyon spektrumu incelendiginde elde edilen bandlara
ait dalga boyu maksimum degerleri ¢oziicii polaritesi ile ayn1 dogrultuda kirmiziya kayma
gostermedigi gozlenmistir. DCM ve DMSO igerisinde tek band goézlenirken THF de
omuzlanmalar mevcuttur. Bu omuzlanmalarin bilesigin diger tautomerik formlarina ait
oldugu disiiniilmektedir. DMSO’da tek formun goézlenmesi dalga boyu maksimum
degerinin M-3 bilesigine gore daha diisiik degerde gozlenmesine neden olmustur. M-3
bilesiginde DMSO igerisinde 2 farkli tautomerik form gozlenmis ve bu formlardan birisine
ait olan ilk omuz (488 nm) ile P-3 bilesiginin DMSO’da verdigi band’a (489 nm) ait dalga
boyu maksimum degerleri birbirlerine olduk¢a yakin oldugu ve ayni tautomerik formlara

ait oldugu diisiiniilmektedir.
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4.1.3. PYR-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zelliklerin incelenmesi

PYR-3 bilesigi M-3 ve P-3 bilesigi ile benzer 6zelliklere sahiptir. Coziiniirliikk problemleri
nedeniyle yapi aydmlatmas: i¢in gerekli olan 'H-NMR ve BC-NMR spektrumlarinin
DMSO-dg’da elde edilememesinden dolay1 ¢oziicii olarak CDCl3 kullanilmistir. Ancak bu
durum daha once de belirtilen nedenler nedeniyle anyon algilayicisi olarak kullanilacak
ortam agisindan uygun degildir. Bu nedenle bilesik potansiyel anyon algilayicis1 olarak

calisiilmamustir.

(Coziicliye bagli olarak PYR-3 i¢in 13,5 ppm de gozlenen tekli pikin enol formuna ait
oldugu diisiiniilmektedir. Bu bilesik icinde tek tautomerik formun baskin oldugu

goriilmektedir.

Halkali alifatik tiirevi olan M-3, P-3 ve PYR-3 bilesiklerinin DCM igerisinde
cOziintirlikkleri ve ortam 1s181inda gozle goriiliir olarak floresans 6zellige sahip olduklari
halde, DMSO gibi polaritesi daha yiiksek ¢oziiciiler de ¢oziiniirliiklerinin oldukca diisiik ve

UV lambas1 altinda floresansa sahip olduklar1 gozlenmistir.

Cizelge 4.3. PYR-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zellikler

Absorpsiyon  Emisyon Stoke Stoke

Coziicti maksimum  maksimum kaymasi kaymasi
No. Coziicii (nm) (nm) (nm) (cm™)
1 Dimetilsiilfoksit 426 473 47 2332
(DMSO)
2 Tetrahidrofuran 412 502 90 4352
(THF)
3 Diklorometan 419 502 83 3946

(DCM)
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Sekil 4.3. PYR-3 bilesiginin farkli ¢6ziiciilerdeki (1) UV-GB absorpsiyon spektrumu (2)
Emisyon spektrumu (3) Normalize emisyon spektrumu

PYR-3 bilesigine ait absorpsiyon spektrumu incelendiginde bilesigin tiim ¢oziiciiler iginde
absorpsiyon bandina sahip oldugu goriilmektedir. Absorpsiyon spektrumunda tek bir
tautomerik forma ait absorbans ve dalga boyu maksimum degerleri elde edilmistir. Dalga
boyu maksimumlari, artan ¢oziicii polaritesi ile dogrusal olarak kirmiziya kaymaya
ugramistir. Bu durumun n-n* gecislerinden kaynaklandigi diisiiniilmektedir. Emisyon
spektrumu incelendiginde elde edilen bandlara ait dalga boyu maksimum degerleri ¢oziicii
polaritesi ile ayn1 dogrultuda kirmiziya kayma gostermedigi gozlenmistir. Biitiin ¢oziiciiler

igcerisinde belirgin bir omuz goézlenememistir. Bu nedenle sonuglarin bilesigin tek

tautomerik formuna ait oldugu diisiiniilmektedir.
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4.1.4. A-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zelliklerin incelenmesi

Tez kapsaminda 6n denemeler de belirtilen yontemlere gore anilin icin gerekli giris, ara

iirlin ve son iirlinler elde edilebilmistir. Ayrica anilin tiirevinin diger bilesiklere kiyasla ¢ok

daha iyi ¢oziiniirlige sahip oldugu gozlenmistir (DMSO-ds i¢in).

A-3 i¢in DMSO-ds igerisinde gergeklestirilen '"H-NMR c¢alismalaria gore, yapilarimiz da

oldugu gozlenen —OH (12,3 ppm) piki bilesigin enol formuna ait oldugu diisiiniilmektedir.

10,4 ppm degerinde gdzlenen pikin anilinde bulunan -NH’a ait oldugu varsayilmaistir.

Cizelge 4.4. A-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zellikler

Absorpsiyon  Emisyon Stoke Stoke
Cozici maksimum  maksimum kaymasi kaymasi

No. Coziicii (nm) (nm) (nm) (cm™)

1 Dimetilsiilfoksit 427 487 60 2885

(DMSO)
2 Tetrahidrofuran 416 477,511 61 3074
(THF)
3 Diklorometan 424 482 58 2840

(DCM)
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Sekil 4.4. A-3 bilesiginin farkl ¢oziictilerdeki (1) UV-GB absorpsiyon spektrumu (2)
Emisyon spektrumu (3) Normalize emisyon spektrumu

A-3 bilesigine ait absorpsiyon spektrumu incelendiginde bilesigin biitiin ¢oziictiler i¢inde
tek bir banda sahip oldugu goriilmektedir. Absorpsiyon spektrumunda tek bir tautomerik
forma ait absorbans ve dalga boyu maksimum degerleri elde edilmistir. Dalga boyu
maksimumlari, artan ¢oziicli polaritesi ile dogrusal olarak kirmiziya kaymaya ugramistir.
Bu durumun n-m* gegislerinden kaynaklandigi diistinilmektedir. Emisyon spektrumu
incelendiginde elde edilen bandlara ait dalga boyu maksimum degerleri ¢oziicii polaritesi
ile ayn1 dogrultuda kirmiziya kayma gostermektedir. DCM ve DMSO igerisinde tek band
gozlenirken, THF igerisinde omuzlanmalar mevcuttur. Bu nedenle THF igerisinde 2 farkli
tautomerik forma ait gegis gozlenebilmistir. Artan ¢oziicii polaritesi ile (THF igerisinde

olusan ilk band degeri temel alinirsa (477 nm)) kirmiziya kayma gézlenmistir.
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4.1.5. PT-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zelliklerin incelenmesi

Me Me

Et,N

Anilin tiirevinden basarili sonuglarin elde edilmesiyle p-toluidin tiirevi de tez ¢alismalarina
dahil edilmistir. p-toluidin tiirevi de anilin tiirevi ile benzer sekilde ve 6zellikle DMSO-

ds’da ¢ok daha iyi ¢oziiniirliige sahip oldugu gozlenmistir.

p-toluidin tiirevi icin elde edilen DMSO-dg igerisinde gergeklestirilen ‘H-NMR
caligmalarina gore enol formuna ait —OH (12,8 ppm) piki gozlenmistir. Bu ¢alismadan elde
edilen sonuclar anilin ile ¢ok benzer olup ¢oziiniirliigiiniin DMSO’da anilin tiirevinden

daha iyi olmasi sensor ¢alismalari i¢in biiyiik bir avantajdir.

Cizelge 4.5. PT-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zellikler

Absorpsiyon  Emisyon Stoke Stoke

Cozici maksimum  maksimum kaymasi kaymasi
No. Coziicii (nm) (nm) (nm) (cm™)
1 Dimetilstiilfoksit 427 488,500 61 2930
(DMSO0)
2 Tetrahidrofuran 415 469,499 54 2774
(THF)
3 Diklorometan 423 486 63 3064

(DCM)
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Sekil 4.5. PT-3 bilesiginin farkli ¢oziiciilerdeki (1) UV-GB absorpsiyon spektrumu (2)
Emisyon spektrumu (3) Normalize emisyon spektrumu

PT-3 bilesigine ait absorpsiyon spektrumu incelendiginde bilesigin biitiin ¢oziiciiler i¢inde
tek bir banda sahip oldugu goriilmektedir. Absorpsiyon spektrumunda tek bir tautomerik
forma ait absorbans ve dalga boyu maksimum degerleri elde edilmistir. Dalga boyu
maksimumlari, artan ¢oziicii polaritesi ile dogrusal olarak kirmiziya kaymaya ugramistir.
Bu durumun n-m* gegislerinden kaynaklandigi diistiniilmektedir. Emisyon spektrumu
incelendiginde elde edilen bandlara ait dalga boyu maksimum degerleri ¢oziicii polaritesi
ile ayn1 dogrultuda kirmiziya kayma gostermektedir. DCM igerisinde tek band gozlenirken,
THF ve DMSO icerisinde omuzlanmalar mevcuttur. Bu nedenle bu ¢oziiciiler igerisinde 2

farkli tautomerik forma ait geg¢is gozlenebilmistir. Artan ¢oziicii polaritesi ile (her iki

coziicii i¢inde ilk band degeri temel alinirsa) kirmiziya kaymanin gézlenmistir.
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4.1.6. PA-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zelliklerin incelenmesi

OMe OMe OMe

Ozellikle ¢oziiniirliik temelli problemlerin ¢oziimii nedeniyle calisilan bir diger anilin
tirevi p-anisidin olmustur. Tez kapsaminda belirtilen yontemlere gore p-anisidin i¢in
gerekli giris, ara {liriin ve son trilinler elde edilebilmistir. Ayrica p-anisidin tiirevinin anilin
tirevine gore 6zellikle DMSO-ds’da ¢ok daha iyi ¢oziiniirliige sahip oldugu goézlenmistir.
Bu durumun anyon algilayicisi ¢alismalari igin gerekli olan 'H-NMR ¢alismalarinda biiytik

kolaylik saglayacag: tespit edilmistir.

p-anisidin i¢in elde edilen DMSO-ds igerisinde gerceklestirilen 'H-NMR caligmalarina
gore, —OH (12,6 ppm) piki gbzlenebilmistir. Bu ¢alismadan elde edilen sonuglar anilin ile
cok benzer olup anilinden daha iyi ¢oziiniirliige sahip olmasi sensor caligmalart i¢in daha

biiyiik bir avantajdir.

Cizelge 4.6. PA-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zellikler

Absorpsiyon  Emisyon Stoke Stoke

Cozici maksimum  maksimum kaymasi kaymasi
No. Coziicii (nm) (nm) (nm) (cm™)
1 Dimetilsiilfoksit 426 469,501 43 2152
(DMSO0)
2 Tetrahidrofuran 415 477 62 3132
(THF)
3 Diklorometan 423 482 59 2894

(DCM)
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Sekil 4.6. PA-3 bilesiginin farkli ¢oziiciilere ait (1) UV-GB absorpsiyon spektrumu (2)
Emisyon spektrumu (3) Normalize emisyon spektrumu

PA-3 bilesigine ait absorpsiyon spektrumu incelendiginde bilesigin biitiin ¢oziictiler i¢inde
tek bir banda sahip oldugu goriilmektedir. Absorpsiyon spektrumunda tek bir tautomerik
forma ait absorbans ve dalga boyu maksimum degerleri elde edilmistir. Dalga boyu
maksimumlari, artan ¢oziicli polaritesi ile dogrusal olarak kirmiziya kaymaya ugramistir.
Bu durumun n-m* gegislerinden kaynaklandigi diistiniilmektedir. Emisyon spektrumu
incelendiginde elde edilen bandlara ait dalga boyu maksimum degerleri ¢oziicii polaritesi
ile ayn1 dogrultuda kirmiziya kayma gostermedigi gozlenmistir. DCM igerisinde tek band
elde edilirken, DMSO’da dalga boyu maksimumu saptanamayan hafif bir omuzlanma
gozlenmistir. THF igerisinde ise omuzlanmalara bagli olarak iki farkli dalga boyu

maksimumu elde edilmistir. Bu nedenle THF’de 2 farkli forma ait gecis gozlenebilmistir.
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4.1.7. DPY-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zelliklerin incelenmesi

o” "0
Keto A

D1 bilesigi lizerinden asimetrik sentez i¢in morfolin, piperidin ve pirolidin bazlar1 uygun
goriilerek ¢alisilmistir. Bu tiirevlerin igerisinde verimi en yiiksek olan difenilamin-pirolidin
olmustur. Morfolin ve piperidin tiirevleri igin yapilan c¢alismalar da, sentezlerin
tekrarlanabilirliklerinin oldukca diisiik olmasi, diisiik ¢oziiniirliige ve verim oranlarina

sahip olmalar1 nedeniyle pirolidin ¢alisilmaya uygun aday olarak 6n goriilmistiir.

Literatiir kapsaminda yapilan arastirmalar kapsaminda triazin temelli amin tiirevleri
incelendiginde hentiiz bu sekilde asimetrik bir yapimin ¢alisilmadigr saptanmigtir. Yapilan

arastirmalar sonucu sadece morfolin tiirevi saptanabilmistir [59].
'H-NMR c¢aligmalar1 DMSO-dg icerisindeki ¢ozintrligliniin oldukga diisiik olmasi1 CDCl;
icerisinde gerceklestirilmis ve 11,8 ppm degerinde gézlenen tekli pikin enol formuna ait

oldugu ve bu ¢6ziicii icerisinde bir tek tautomerik formun baskin oldugu diisiiniilmektedir.

Cizelge 4.7. DPY-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zellikler

Absorpsiyon  Emisyon Stoke Stoke

Coziici maksimum  maksimum kaymasi kaymasi
No. Coziicii (nm) (nm) (nm) (cm™)
1 Dimetilstilfoksit 427 476 49 2411
(DMSO)
2 Diklorometan 420 487 67 3276

(DCM)
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Sekil 4.7. DPY-3 bilesiginin farkl ¢6ziictilerdeki (1) UV-GB absorpsiyon spektrumu (2)
Emisyon spektrumu (3) Normalize emisyon spektrumu

DPY-3 bilesigine ait absorpsiyon spektrumu incelendiginde bilesigin biitiin ¢oziiciiler
icinde tek bir banda sahip oldugu goriilmektedir. Absorpsiyon spektrumunda tek bir
tautomerik forma ait absorbans ve dalga boyu maksimum degerleri elde edilmistir. Dalga
boyu maksimumlari, artan ¢oziicii polaritesi ile dogrusal olarak kirmiziya kaymaya
ugramistir. Bu durumun n-n* gecislerinden kaynaklandigi diisiiniilmektedir. Emisyon
spektrumu incelendiginde elde edilen bandlara ait dalga boyu maksimum degerleri ¢oziicii
polaritesi ile ayn1 dogrultuda kirmiziya kayma gostermedigi gozlenmistir. Her iki ¢oziicii
icinde tek band elde edilmistir. Bu nedenle bu ¢oziiciiler icerisinde bilesigin tek tautomerik

formuna ait gegislerin elde edildigi diisiiniilmektedir. Artan ¢oziicii polaritesi ile maviye

kayma gézlenmistir.
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4.1.8. 1-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zelliklerin incelenmesi

Isopropilamin i¢in yapilan DMSO-ds igerisinde gergeklestirilen 'H-NMR calismasinda

tautomerlesme acikca goriilmektedir. Bu da pirazol/pirazolon temelli bilesikler de

tautomerlesmenin ¢oziiciiye bagli olarak degistiginin bir gostergesidir. Bu bilesik i¢in

baskin tautomerik form enol (13,1 ppm) formu olarak saptanmis olup anyon algilayicisi

olarak ¢alisilabilme potansiyeline sahiptir.

Cizelge 4.8. 1-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zellikler

Absorpsiyon  Emisyon Stoke Stoke

Coziici maksimum  maksimum kaymasi kaymasi
No. Coziicii (nm) (nm) (nm) (cm™)
1 Dimetilstilfoksit 424 485 61 2966
(DMSO)
2 Tetrahidrofuran 414 476 62 3146
(THF)
3 Diklorometan 423 476 53 2632

(DCM)
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Sekil 4.8. 1-3 bilesiginin farkl ¢dziiciilerdeki (1) UV-GB absorpsiyon spektrumu (2)
Emisyon spektrumu (3) Normalize emisyon spektrumu

-3 bilesigine ait absorpsiyon spektrumu incelendiginde bilesigin biitiin ¢oziiciiler icinde
tek bir banda sahip oldugu goriilmektedir. Absorpsiyon spektrumunda tek bir tautomerik
forma ait absorbans ve dalga boyu maksimum degerleri elde edilmistir. Dalga boyu
maksimumlari, artan ¢oziicli polaritesi ile dogrusal olarak kirmiziya kaymaya ugramistir.
Bu durumun n-z* gecislerinden kaynaklandigi disiiniilmektedir. Emisyon spektrumu
incelendiginde elde edilen bandlara ait dalga boyu maksimum degerleri ¢oziicii polaritesi
ile neredeyse ayn1 dogrultuda devam ettigi 6zellikle polar ¢oziicii olan DMSO’nun diger
coziiciilere gére daha net kirmiziya kayma gosterdigi gézlenmistir. DCM ve DMSO igin
tek band elde edilirken THF de hafif bir omuzlanma goriilmiistiir. Ancak siddeti ¢ok diisiik
oldugu icin dalgaboyu maksimumu saptanamamistir. Bu nedenle bu ¢oziiciiler icerisinde

bilesigin tek bir tautomerik forma ait oldugu diistintilmektedir.
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4.1.9. NDM-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zelliklerin incelenmesi

Tez kapsaminda ¢alisilan isopropilaminden iyi sonuglar alinmasi nedeniyle hedef

kemosensoriin N,N-dimetilamin tiirevinin de sentezlenmesine karar verilmistir.

N,N-dimetilamin i¢ceren kemosensoriin DMSO igerisinde ¢ozlniirliigii isopropilamine gore
cok daha iyidir. Bu durum o6zellikle anyon algilayicisi ¢aligmalarinda oldukca kolaylik

saglamaktadir.

NDM-3 i¢in yapilan DMSO-ds icerisinde gerceklestirilen *H-NMR calismasinda tek bir
tautomerik form goriilmektedir. 13,4 ppm degerinde gozlenen tekli pikin enol formuna ait
oldugu diisiiniilmektedir. Bu bilesik i¢cin baskin tautomerik formun enol olmasi anyon

algilayicisi olarak ¢alisilabilme potansiyeline sahip oldugunu gostermektedir.

Cizelge 4.9. NDM-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zellikler

Absorpsiyon  Emisyon Stoke Stoke

Cozici maksimum  maksimum kaymasi kaymasi
No. Coziicii (nm) (nm) (nm) (cm™)
1 Dimetilstiilfoksit 426 476,498 50 2466
(DMSO0)
2 Tetrahidrofuran 412 467,501 55 2860
(THF)
3 Diklorometan 419 487 68 3332

(DCM)
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Sekil 4.9. NDM-3 bilesiginin farkl ¢oziiciilerdeki (1) UV-GB absorpsiyon spektrumu (2)
Emisyon spektrumu (3) Normalize emisyon spektrumu

NDM-3 bilesigine ait absorpsiyon spektrumu incelendiginde bilesigin biitlin ¢oziiciiler
icinde tek bir banda sahip oldugu goriilmektedir. Absorpsiyon spektrumunda tek bir
tautomerik forma ait absorbans ve dalga boyu maksimum degerleri elde edilmistir. Dalga
boyu maksimumlari, artan ¢oziicli polaritesi ile dogrusal olarak kirmiziya kaymaya
ugramistir. Bu durumun n-n* gecislerinden kaynaklandigi diisiiniilmektedir. Emisyon
spektrumu incelendiginde elde edilen bandlara ait dalga boyu maksimum degerleri ¢oziicii
polaritesi ile aym1 dogrultuda devam etmedigi gozlenmistir. DCM i¢in tek band elde
edilirken THF ve DMSO’da omuzlanmalar goézlenmistir. Bu nedenle bu ¢dziictiler
icerisinde bilesigin tautomerik formlar arasinda gecis yaptigi birden fazla tautomere ait

bandin g6zlenebildigi diisiiniilmektedir.
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4.1.10. Pi-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zelliklerin incelenmesi

Et,N

Tez kapsaminda sentezi hedeflenen triazin temelli bilesiklerin yaninda 6zellikle anyon
algilayicisi c¢aligmalari i¢in mekanizma onerilmesi ve devaminda c¢alisilmasi diisiiniilen
diger calismalar (katyon sensorii vb.) igin Kkarsilastirma yapilabilmesi i¢in Pi-3

sentezlenmistir.

Piridinin halkas1 i¢eren bilesigin triazin halkasi igerene gore ¢ok daha iyi ¢oziiniirliige
sahip oldugu gozlenmistir. Anyon algilayicist ¢alismalarinda DMSO’nun kullanilacak
olmas1 bu nedenle de maddenin bu ¢oziiclide ¢oziiniirliigli anyon calismalar1 agisindan
olduk¢a 6nemlidir. Bu durum 6zellikle anyon algilayicist ¢calismalarinda olduk¢a kolaylik

saglamaktadir.

Pi-3 i¢in yapilan DMSO-dgs igerisinde gerceklestirilen 'H-NMR caligmasinda tek bir
tautomerik form goriilmektedir. 12,45 ppm degerinde gozlenen tekli pikin enol formuna ait
oldugu diisiiniilmektedir. Bu bilesik i¢cin baskin tautomerik formun enol olmasi anyon

algilayicisi olarak ¢alisilabilme potansiyeline sahip oldugunu gostermektedir.

Cizelge 4.10. Pi-3 bilesigine ait fotofiziksel 6zellikler

Absorpsiyon  Emisyon Stoke Stoke

Coziicti maksimum  maksimum Kaymasi  Kaymasi
No. Coziicii (nm) (nm) (nm) (cm™)
1 Dimetilsiilfoksit 425 483 58 2825
(DMSO)
2 Tetrahidrofuran 425 470 45 2253
(THF)
3 Toluen 425 451,482 57 2782
4 MeOH 425 481 56 2740
5 Diklorometan 423 468 45 2273

(DCM)
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Sekil 4.10. Pi-3 bilesiginin farkli ¢oziiciilere ait (1) UV-GB absorpsiyon spektrumu (2)
Emisyon spektrumu (3) Normalize emisyon spektrumu

Pi-3 bilesigine ait absorpsiyon spektrumu incelendiginde bilesigin biitiin ¢oziiciiler i¢inde
tek bir banda sahip oldugu goriilmektedir. Absorpsiyon spektrumunda tek bir tautomerik
forma ait absorbans ve dalga boyu maksimum degerleri elde edilmistir. Dalga boyu
maksimumlari, artan ¢0ziicii polaritesi ile herhangi bir kaymaya ugramamistir. Emisyon
spektrumu incelendiginde elde edilen bandlara ait dalga boyu maksimum degerleri ¢oziicii
polaritesi ile aynit dogrultuda devam etmedigi gozlenmistir. Bu durumda Pi-3 i¢in hem
absorpsiyon hem emisyon spektrumunda diizglin bir korelasyon gozlenmemistir. DCM,
DMSO ve THF icin tek band elde edilirken MeOH ve toluen de omuzlanmalar
gozlenmistir. Bu ¢oziiciiler icerisinde bilesigin tautomerik formlar arasinda gegis yaptigi
birden fazla tautomere ait bandin gézlenebildigi diigiiniilmektedir. Ancak anyon ¢aligmalari
icin 6nemli olan DMSO igerisinde gozlenen durumdur. Tek bandin gézlenmesi nedeniyle

DMSO’da Pi-3 i¢in tek tautomerik formun baskin oldugu diistiniilmektedir.
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5. BILESIKLERIN ANYON HASSASIYETININ ARASTIRILMASINA
YONELIK GERCEKLESTIRILEN CALISMALAR

Tez kapsaminda gerceklestirilen ¢alismanin temel amaci multifonksiyonel bilesiklerin
sentezlenmesi ve dncelikli  olarak anyon duyarliligina yonelik ¢alismalarin

gerceklestirilmesiydi.

Bu alana yonelik yapilan caligmalar igin ¢alisilan yontem, Ol¢limlerin en hassas ve

sonuclarin yiiksek verimle alinmasini saglayacak sekilde tasarlanmastir.

Bilesiklerin potansiyel anyon algilayicist 6zelliklerinin aragtirilmasi igin ¢oziicii olarak
DMSO secilmistir. DMSO 6zellikle H,O gibi polar olmasi, absorpsiyon ve emisyon
spektrumlarinda aymi c¢oziicliyle calisilmast gerekmesi ve anyon tuzlarinin ortamda
iyonlasabilmesi i¢in gerekli ve uygun bir ¢6ziicli olarak tercih edilmistir. Ayrica, anyon-
coziicii etkisinin bertaraf edilebilmesi icin NMR ile absorpsiyon ve emisyon ¢aligmalarinda

ayni ¢oziicii ile caligilmas gereklidir.

Anyon algilayicisi ¢aligmalarinda temel nokta H,O ile hidrojen bagi yapan veya
hidratlasarak ortamda bulunan anyonlarin sulu ortamda yani yarisan ortamda
algilanabilmesidir. Burada en ¢ok karsilasilan zorluklardan birisi su ile bag yapan anyonun
yiiksek solvatasyon enerjisidir. Bu durumda anyonu sudan ayirmak olduk¢a giictiir.
Literatiire gore bu ortama yarigan ortam (competitive media) denilmektedir. Buna sebep
olarak, caligilan bilesiklerin su ile hidrojen bag1 yaparak mevcut anyonlar ile olusabilecek
etkilesimlerin onlenmesi ve bu nedenle hassasiyetin azalmasi, bilesikler arasinda hidrojen
baglari tizerinden koprii olugarak agregasyon olugmasi veya bilesiklerin ¢oziicii ile hidrojen

bag1 yapmasi hatta protonlanmalar1 gibi etkenler gosterilebilir.

Bu nedenle calisilan ¢oziiciilerin susuz olmasina 6zellikle dikkat edilmesi gerektigi icin
biitiin ¢oziiciiler uygun yontemlere gore destile edilerek analitik saflikta kullanilmistir.
Gergek ortamlara yakin calisilabilmesi icin bilesiklerin sulu ortamda c¢alisilmasi ve
denemelerde sulu ortamda bulunabilecek anyonlarin kullanilmasi gerekmektedir (NaF,
KCl, vb.). Ancak calisilan bilesiklerin suda ¢oziiniirliiklerinin bulunmamasi nedeniyle suya

benzer polarite de ¢oziiciiler ile ¢alisilmasi literatiire uygundur ve bir¢ok 6rnegi mevcuttur.
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Bu nedenle calisilan anyon tuzlari da ¢dziicii ortaminda iyonlasabilecek alkil amonyum

(tetrabiitilamonyum, TBA) tuzlarindan segilmistir.

Anyonlarin sudan farkli bir ¢o6ziicii ortaminda ¢alisilsa bile benzer sonuclarin elde
edilebilmesi i¢in Ozellikle solvatasyon enerjisi yiliksek anyonlarin hidrath tuzlan
kullanilmaktadir. Ciinkii anyon sulu ortamlarda hidrojen bagi yapmasi nedeniyle sudan
ayrilamamakta ve alkil amonyum tuzlarmma kiyasla su ile hidrat yapmis anyonun
algilanabilmesi ¢ok daha zor olmaktadir. Bu nedenle hidrathi tuzlarla g¢alisilarak sulu
ortamlarda karsilasilabilecek sorunlardan birinin ¢6ziilebilmesi ve bu ortamlara benzer
sartlarda ¢aligilabilmesi amaglanarak solvatasyon enerjisi olduk¢a yiiksek olan F

anyonunun 3 hidrath alkil amonyum tuzu kullanilmastir.

5.1. Anyon Duyarhlik i¢cin Gerceklestirilen Genel Yontem

Anyon titrasyon ¢aligsmalari i¢in Pi-3 bilesiginin DMSO igerisinde ¢esitli konsantrasyonlar
da absorpsiyon spektrumlari elde edilmis ve en uygun olanin 1x10° M oldugu tespit
edilmistir. Bu nedenle bilesigin DMSO igerisinde 1x10° M’hk stok cozeltisi
hazirlanmistir. Anyon ¢alismasi i¢in F', CI', Br,, I, AcO’, CN’, H,PO,,HSO, ve CIO,
anyonlariin tetrabiitilamonyum tuzlar1 temin edilerek DMSO igerisinde 1x10% M’lik
cozeltileri hazirlanmistir. Calismalarin oldukca hassas olmast gerektigi icin en diisiik hata
oranina sahip olan kuvarz hiicre icerisinde seyreltme yontemi kullanilarak titrasyon

caligmasi gerceklestirilmistir.

Absorpsiyon spektrumlarinin incelenmesi i¢in yapilan titrasyon ¢alismasinda, kuvarz hiicre
icerisine 1980 pL DMSO, 20 pL bilesigin 1x10° M’lik stok cozeltisinden eklenerek
ortamin 1x10”° M’ye seyrelmesi saglanmistir. Anyon eklenmeden elde edilen ilk spektrum
1 olarak kodlanmustir (1 kodu Pi-3 igin hazirlanan makale de bilesik i¢in de
kullanilmaktadir). Daha sonra kuvarz hiicre igerisine her olgiimde 2 uL olacak sekilde
anyonlarin 1x102 M’lik stok cozeltilerinden eklenmistir. Bu hesaplamalara gore ilgili
anyonun 2 uL eklenerek elde edilen ilk spektrumu calisilan bilesigin 1 esdeger molar
miktarina denk gelmektedir. Olciimler 1 ile 20 kat araliginda artan degerlerde devam
ettirilmistir. Burada 6nemli olan bilesigin anyona verdigi tepkinin belirli bir doygunluga
ulagmas1 ve gozlenen maksimum spektrum bandinin absorbans ve dalga boyu degerinin

degismemesidir. Titrasyon ortaminda eklenilen anyona bagli olarak 1 veya 3 esdeger
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molardan sonra degisimler gézlenmis ve en son 20 esdeger molar ilave edilerek yiliksek
oranlarda anyon ilavesi ile ortamm anyon doygunluguna ulastigi ve spektrumun

degismeyerek bilesigin anyonla etkilestigi halinin kararli duruma geldigi tespit edilmistir.

Emisyon spektrumlarinin incelenmesi i¢in yine hassasiyeti oldukca yiliksek olan kuvarz
hiicre de seyreltme yontemi kullanilmistir. UV-GB absorpsiyon c¢alismalarinin devami
olarak yine DMSO’da ¢alisilmistir. UV-GB absorpsiyon ¢alismalarindan tek farki bilesigin
1x107 M’lik stok ¢Ozeltisinden taze olarak 1x10™° M’lik stok ¢Ozeltisi emisyon ¢aligsmalari
icin hazirlanmigtir. Ayn1 sekilde anyonlarin iginde 1x102 M’lik stok ¢ozeltilerinden taze
olarak 1x10™* M’lik stok ¢ozeltileri hazirlanmustir. Absorpsiyon igin gerceklestirilen
sistemin aynist floresans calismalar1 i¢inde uygulanarak titrasyon caligmalar1 icin gerekli

spektrumlar elde edilmistir.

5.2. Pi-3 Uzerinden Gerceklestirilen Anyon Duyarhihk Cahsmalar:

O=H

— N=
- N

S

Et,N o” o

5.2.1. Absorpsiyon ve emisyon spektrumlari eldesi

Tez kapsaminda ¢alisilmasi diisiiniilen triazin temelli bilesiklerin biiyiik oranda ¢oziiniirliik
problemlerine sahip olmasi nedeniyle Onerilen bilesiklerin g¢alisabilmesi i¢in yeni bir
stratejinin ortaya konulmasini gerektirmistir. Daha once grubumuz tarafindan sentezlenen
ve anyon duyarlilig1 tespit edilen 1117106 kodlu TUBITAK projesinden elde edilen P-3
kodlu bilesigin ¢oziiniirliigi, anyon algilayict olarak calisilmasi diigiiniilen DMSO

ortaminda oldukc¢a iyi iken tez kapsaminda calisilan bilesiklerden farkli olarak keto-B

formuna sahiptir.
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Ancak tez ¢aligmasinda amaglanan enol formunun saglanabilmesi igin triazin gibi molekiil
ici hidrojen bag1 yapabilecek bir bilesik ile ¢alisilmas1 gerekmektedir. Bu nedenle kumarin-
pirazol-piridin melez sisteminin calisilmasina karar verilmistir. Kumarin-pirazol-piridin
melez sistemi kumarin-pirazol-triazin melez sisteminden daha iyi bir ¢6ziiniirliige sahiptir.
Ayrica molekiil i¢i hidrojen bag1 yaparak enol formunu baskin ve kararli kilacak boylece
tezin devaminda caligilacak olan bilesiklerin katyon sensorii amagli kullaniminda triazin
temelli bilesikler i¢in iyi bir karsilastirma saglayacaktir. Piridin tiirevi ile anyonlarin enol
formu tizerinden reseptorik bolge ile etkilestigi ispatlanacak boylece katyonlarinda triazin
iizerindeki diger azotlar iizerinden etkilestigi gosterilerek karsilastirma yapilabilecektir

(6rnek ¢alisma 2.anyon duyarlilik kisminda NDM-3 kodlu bilesik i¢in anlatilmaktadr).

Bu sonuglar neticesinde ticari olarak satilan 2-hydrazinopyridin temin edilerek tez
caligmalarinda belirtilen yontemler ile hedef iiriin olan Pi-3 elde edilmistir. Beklenildigi
izere bircok ¢oziiciide triazin temelli bilesiklerden ¢ok daha iyi bir ¢oziliniirliige sahip
oldugu gozlenmistir. Bu da anyon calismalart icin oldukca elverisli bir ortam
olusturmustur. Pi-3 ile 1117106 TUBITAK projesinden elde edilen P-3 kodlu bilesik ile
tautomerik formlar arasinda karsilastirma yapilarak kiyaslanmis ve ispatlanmistir. Bu
caligma pirazol ilizerinden yapilan tautomerlesme arastirmalart icin literatiire katki saglar
nitelikte olup, kumarin/pirazol/piridin temelli bilesikler i¢in anyon hassasiyetine yonelik

calisilan ilk ornektir.

Pi-3 igin yapilan "H-NMR cahismalar1 incelendiginde DMSO-ds’da enol formunun baskin
oldugu gozlenmektedir. CDCl; igerisinde ise tautomerik formlarin anlik degisimi
yakalanarak gdzlenebilmistir. DMSO igerisinde ¢oziiniirliigiiniin iyi olmasi nedeniyle

gerekli fotofiziksel calismalar1 gergeklestirilebilmistir.

Bu kapsamda bilesigin dncelikli olarak farkli ¢oziiciilerde UV-GB absorpsiyon ve emisyon
spektrumlar1 elde edilmistir. Elde edilen olgiimler neticesinde absorbans ve floresans
siddetinin en yiiksek degerlere sahip oldugu ¢oziici DMSO olarak tespit edilmistir. Bu

durum anyon titrasyon ¢alismalari i¢in kesinlikle avantajdir.

Pi-3 i¢in ilk olarak TBAF iizerinden titrasyon ¢alismasi gergeklestirilmistir. Flor titrasyon
caligmalar1 incelendiginde 1 esdeger molar anyon ilavesinin absorpsiyon dalga boyunda

maviye kaymaya neden oldugu goriilmiistiir. 3 ve diger artan esdeger molar anyon
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ilavesinde ise maviye kaymanin kararli hale geldigi ancak absorbans siddetinin arttig1 yani
hiperkromik etkinin gozlendigi tespit edilmistir. 1 esdeger molar eklenmesinden itibaren
dalga boyunun degismesi F~ anyonu ile bilesigin etkilestigini gostermektedir. Ayrica bu
deger bilesigin literatiirde yapilan anyon calismalarinin bir¢ogundan c¢ok daha distk
miktarlarda anyon tespitine olanak sagladigini ve hassasiyetinin ¢ok daha yiliksek oldugunu
gostermektedir. Emisyon spektrumunda ise ortama TBAF eklenmesi ile floresans
siddetinin azaldig1 spektrumda agik¢a goriilmektedir. Bu da floresans 6zellige sahip olan
bilesigimizin anyon ile etkilesimi sonucu floresans oOzelligini kaybettigini yani
soniimlendigini gostermektedir. TBAF eklenmesi sonucu olusan kolorimetrik degisimler 1
esdeger anyon ilavesi ile hem giin 15183inda hem de UV lambasi altinda temin edilerek
bilesigin pratik uygulanabilirligi agisindan oldukga elverisli oldugunu goéstermektedir.
Emisyon spektrumunda tamamen soniimlenme ger¢eklesmemis gibi goriinse bile bilesigin
floresans 6zelligini tamamen kaybettigi ciplak gozle giin 1s18inda ve UV lambasi altinda

dogrulanmistir.
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—— TEAF 20 egaeer

0.7

T T T 1
T T T T T T T
350 400 450 500 440 460 480 500 520 540 560 580
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Sekil 5.1. Pi-3 i¢in TBAF ile gergeklestirilen titrasyon denemeleri (1) UV-GB absorpsiyon
spektrumu (2) Emisyon spektrumu

Asetat anyonu i¢in gerceklestirilen titrasyon ¢alismalart incelendiginde 1 esdeger molar
anyon ilavesinin absorbans dalga boyunda ¢ok az bir maviye kaymaya neden oldugu 2 ve
tizeri esdeger molar anyon ilavesinde ise maviye kaymanin gergeklestigi ancak absorbans
siddetinin artmadig tespit edilmistir. 2 ve lizeri esdeger molardan itibaren dalga boyunun
degismemesi AcO™ anyonu ile Pi-3 kodlu bilesigin etkilestigini ve kararli bir hal aldigini
gostermektedir. Emisyon spektrumunda ise floresans siddetinin azaldigi ve belli bir
siddette sabit kaldig1 gozlenmistir. Ancak azalma siddeti TBAF eklendiginde gozlenen

siddetten ¢ok daha azdir. Bu durumda bilesigin hassasiyetinin asetata karsi daha diisiik
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oldugu gozlenmistir. Bilesigin hem giin 15183inda hem de UV lambasi altinda TBAAcO
varliginda ugradigr kolorimetrik degisimlere bakildiginda 20 esdeger molar anyon

ilavesiyle renk ve floresans degisimi gézlenmistir.

—_1

—— 1BAACO L esdeger

— 1 BAAD 12
—— TBAACO 13 =
——TRAAD 11
— | BAAU 1L o
—— TEARCO 16 =
——— TRAAD 17
| BAACU 18 o

Absorbans (a.u.}

Floresans siddeti {a.u.)

T T T
350 400 450 500

% (nm} A (nm)

1) (2)

Sekil 5.2. Pi-3 igin TBAACcO ile gergeklestirilen titrasyon denemeleri (1) UV-GB
absorpsiyon spektrumu (2) Emisyon spektrumu

Siyaniir i¢in yapilan titrasyon ¢alismalar1 incelendiginde 2 esdeger molar anyon ilavesinin
absorbans dalga boyunda ¢ok az bir maviye kaymaya neden oldugu 3 ve iizeri esdeger
molar anyon ilavesinde ise maviye kaymanin gerceklestigi ve absorbans siddetinin artarak
hiperkromik etkiye sebep oldugu tespit edilmistir. 3 ve {izeri esdeger molardan itibaren
dalga boyunun degismemesi CN™ anyonu ile Pi-3 kodlu bilesigin etkilestigini ve kararli bir
hal aldigim1 gostermektedir. Emisyon spektrumunda ise floresans siddetinin azaldigi ve
belli bir siddette sabit kaldigi gozlenmistir. Azalma siddeti TBAAcO ile yakin
degerlerdedir. Bu durumda bilesigin hassasiyetinin siyaniire karsi diisiik oldugu tespit
edilmistir. Bilesigin hem giin 1518inda hem de UV lambasi altinda TBACN varliginda
ugradigl kolorimetrik degisimlere bakildiginda 20 esdeger molar anyon ilavesiyle renk ve

floresans degisimi gozlenmistir.
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Sekil 5.3. Pi-3 i¢cin TBACN ile gergeklestirilen titrasyon denemeleri (1) UV-GB
absorpsiyon spektrumu (2) Emisyon spektrumu

Dihidrojenfosfat i¢in yapilan titrasyon ¢alismalar1 incelendiginde anyon ilavesi ile
absorbans dalga boyunda azalmalarin yani maviye kaymanin gergeklestigi, absorbans
siddetinin azaldig1 yani hipokromik etkinin olustugu tespit edilmistir. Ancak eklenen
miktarlar boyunca maviye ve hipokromik etkilerin devam etmesi anyon ilavesi ile bilesigin
kararli bir almadigim1 ve farkli bir etkilesimin gergeklestigini gostermektedir. Ayrica
yiiksek miktarlarda anyon ilavesi ile floresans siddetinin soniimlenmemesi de enolik OH
protonu iizerinden bir deprotonasyonun gerceklesmedigini gdstermektedir. Sonuglar *H-

NMR c¢aligmalari ile de uyumludur.
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Sekil 5.4. Pi-3 i¢cin TBAH,PO, ile gergeklestirilen titrasyon denemeleri (1) UV-GB
absorpsiyon spektrumu (2) Emisyon spektrumu
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Diger anyonlar i¢in gergeklestirilen titrasyon ¢aligmalarinda herhangi bir degisim
gozlenmemis olup biitiin anyonlarin 20 esdeger molar ilavesiyle elde edilmis absorpsiyon

ve emisyon spektrumlari sekilde verilmektedir.

Absorbans {a.u.}
Floresans siddeti (a.u.)

d T T T T T
440 460 480 500 520
A (nmy)

2 {nm)

1) (2)

Sekil 5.5. Pi-3 i¢in F', CI', Br’, I, AcO’, CN’, H,PO,’, HSO, ve CIO, anyonu ile
gergeklestirilen titrasyon denemeleri (1) UV-GB absorpsiyon spektrumu
(2) Emisyon spektrumu

5.2.2.'H-NMR calismalari

Spektrum  c¢alismalarindan elde edilen sonuglara gore 'H-NMR  calismalari
gergeklestirilmistir. 'H-NMR caligmalar1 icin bilesigin 1x102 M DMSO-ds igerisinde
cozeltisi hazirlanmistir. Ayni sekilde fotofiziksel 6lgtimler de kullanilan biitiin anyonlarin 1
M’lik DMSO-ds igerisinde ¢Ozeltileri hazirlanarak titrasyon g¢alismalarinda kullanilan

yonteme paralel olarak denemeler gergeklestirilmistir.

Elde edilen ilk sonuglara gore; bilesigin karakterizasyon amactyla DMSO-ds da alinan "H-
NMR spektrumunda enol ve keto-B formuna ait olan OH ve NH pikleri gézlenmektedir.
Ancak anyon c¢aligmalari i¢in gerekli olan 1x102 M’lLik ¢Ozelti hazirlandiginda ise bu pikler
oldukca genisledigi i¢in gozlenememistir. Bunun sebebi rutin 'H-NMR spektrumlarinin
daha derisik ¢ozeltiler de hazirlanarak elde edilmesi olabilir. Diger bir sebep ise spektrum
incelendiginde ¢oziiciiye ait olan su pikinin (HDO) oldukca genis oldugu gézlenmektedir.
Bu durumda OH ve NH protonlar1 ¢oziiciide bulunan su molekiilleri veya ¢oziicliniin
kendisi ile hidrojen bagi yaparak daha diisiik konsantrasyonlar da gozlenebilmesini

zorlastirmaktadir.
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Geniglemisg
A HDO sinyali
10°M Pi-3
Daha net aromatik
proton sinyalleri
NH/OH sinyali
gozlenmedi

Sekil 5.6. Pi-3 bilesigine ait "H-NMR spektrumu, B kisimda rutin *H-NMR spektrumu, A
kisimda ise anyon titrasyon ¢alismalari i¢in hazirlanan daha seyreltik ¢ozeltiye
ait olan spektrum yer almaktadir

Et,N

Sekil 5.7. Pi-3’e ait olas1 tautomerik formlar

Giris kisminda tautomerlesme ile ilgili verilen agiklamalar da kloroform igerisinde keto-A
formunun daha baskin oldugunu, ¢oziicii polaritesi arttikca enol/keto-B formlarinin daha
baskin hale geldigini belirtmistik. "H-NMR ve *C-NMR spektrum incelendiginde keto-A
formuna ait olarak beklenen tekli metilen (CH,) protonlar1 gézlenmemistir. Ancak diger

formlara ait olan metin protonu (CH) (6,23 ppm) goézlenmektedir.

Sekil 5.8. Pi-3 i¢in keto-B/enol formlarina ait proton etiketli gosterim
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Pi-3 icin DMSO-ds icerisinde alinan ‘H-NMR spektrumu incelendiginde 12,40 ve 11,45
ppm degerlerinde iki genis birli sinyal goriinmektedir. Literatiir ve teorik ¢alismalar ile
enol formun daha baskin oldugunu ve daha yiiksek kimyasal kayma degerine sahip oldugu
ispatlanarak 12,40 ppm degerindeki pikin enol formuna ait oldugunu sdyleyebiliriz. Pirazol
halkasinda bulunan Ha protonu ise aromatik bolgeye kayarak 6,23 ppm degerinde
gozlenmektedir. Kumarin halkasina ait pikler incelendiginde 8,45 ppm (b, Hb), 6,60 (b,
He), 6,76 (ii, Hd) ppm ve 7,60 (d, Hc) degerlerine sahip olduklar1 gézlenmektedir. Piridin
halkasina ait pikler incelendiginde 8,49 (i, Hi, Hb ile ortiisen), 8,10 (i, Hg), 7,90 (i, Hf) ve
7,40 (b, Hh) ppm degerlerine sahip oldugu gozlenmistir (veriler Sekil 5.6 A kisminda yer
alan "H-NMR spektrumuna gére yazilmustir).

Bu nedenle -OH bag: iizerinden deprotonasyonun gerceklestigi diistiniildiigii igin kontrol
amagl olarak *H-NMR ¢ozeltisinin konsantrasyonu arttirilarak -OH piki elde edilmis ve

TBAF eklenmesi ile pikin kayboldugu ve mekanizmanin dogrulugu ispatlanmistir.

Aromatik bolgede goézlenen degisiklikler incelendiginde F‘un OH protonu iizerinden
deprotonasyona sebep oldugu acik¢a goriilmektedir. OH protonu ile etkilesim sonucu Ha
sinyali 6,23 ppm degerinden 5,30 ppm degerine kaymaktadir. Buna sebep ise pirazol
halkasinda bulunan OH protonunun ugradigi deprotonasyon sonucu olusan enolat
formunda oksijen iizerindeki elektron yogunlugunun artmasi ile elektron dondr 6zelligi
artar. Boylece Ha protonu lizerindeki elektron yogunlugu artar ve Ha daha yiiksek alana
kayar. Ortama 20 esdeger molar miktarda F~ anyonu eklendiginde de mevcut kaymalarin

degismedigi gézlenmistir.

) Enolat formu

Sekil 5.9. Pi-3 bilesiginin F anyonu ile etkilesimi i¢in 6nerilen mekanizma
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Floriir eklenmesiyle 1 esdeger molardan itibaren ortamda olusan H-F tiiriine ait birli pik
14,5 ppm degerinde gozlenmistir. 2 esdeger molarda bu pik 16,15 ppm degerine
kaymaktadir. 3 esdeger molarda ise ortamda olusan HF, tiiriine ait olan ve beklenen ticli
pik 16,15 ppm de (Jye= 121 Hz) gbzlenmistir. Bu pik bilesigin F"ile kesinlikle etkilestigini

ve F ‘un bilesik lizerinde kesinlikle deprotonasyona sebep oldugunu kanitlamaktadir.

Sonu¢ olarak; aromatik bolgede bulunan Ha protonunun ¢evresindede artan elektron
yogunlugu nedeniyle yiiksek alana kaymasi, F~ anyonu ile —OH protonunun etkilesmesi
sonucu ortamda HF, tiiriiniin olusmasi ve "H-NMR spektrumunda iiclii pik vererek

gozlenebilmesi bilesik iizerinde deprotonasyon olustugunun kanitidir.

O-H

"Y_-:( N= pirazol-H
[FHF] ,@lffw” %}
| Et b L= I *
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Sekil 5.10. Pi-3 i¢in gergeklestirilen TBAF titrasyonuna ait 'H-NMR spektrumu
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Sekil 5.11. Titrasyon sonucu alinan F-NMR spektrum

TBAF ile etkilesimin ispat1 igin DMSO-dg icerisinde alinan *°F NMR spektrumunda TBAF
102,1 ppm degerinde ortamda bulunan F" iyonu ile iligkili olarak tekli pik vermektedir. Pi-3
ile TBAF titrasyonu sonucu olusan HF tiiriine ait F~ anyonunun sebep oldugu pik 103,3
ppm degerinde gozlenmektedir. Ortamda HF, tiiriiniin olusumuna ait olan ve 2 F

anyonunun sebep oldugu ikili pik 142 ppm degerinde (J = 128 Hz) gézlenmistir.

Diger anyonlar incelendiginde; HoPO, icin 20 esdeger molarda bile ¢ok az bir degisim
gozlenmesi nedeniyle 'H-NMR titrasyon calismasi yapilmazken, AcO™ ve CN™ igin
gerceklestirilen 'H-NMR titrasyon calismalarinda benzer sonuglar elde edilmistir. F
anyonunun 3 esdeger molarda sabit hale gelen Ha protonuna ait kimyasal kayma degerine,
AcO" ve CN" 20 esdeger molarda ancak ulasabilmistir. Bu da yine F‘a kars1 hassasiyetin
diger biitiin anyonlardan ¢ok daha yiiksek oldugunu gostermektedir. Diger anyonlar i¢in
sadece ortama farkli bir tir eklenmesiyle pikler iizerinde Onemsiz degisiklikler
gbzlenmistir. Biitlin anyonlar i¢in 20 esdeger molar anyon ilavesi ile olusturulan 'H-NMR

titrasyon ¢alismasi Sekil 5.14 de yer almaktadir (1 kodu Pi-3’e ait olarak belirtilmistir).
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Sekil 5.12. Pi-3 igin gergeklestirilen TBAAcO titrasyonuna ait olan 'H-NMR spektrumu
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Sekil 5.13. Pi-3 igin gergeklestirilen TBACN titrasyonuna ait olan 'H-NMR spektrumu
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Sekil 5.14. Biitiin anyonlarin 20 esdeger molar eklenmesi sonucu elde edilen *H-NMR
spektrumu

Bu spektroskopik Slgiimlerin yani sira bilesigin kolorimetrik 6zelligi de tespit edilmistir.
Bunun igin 1x10® M konsantrasyonda DMSO igerisindeki 1 (Pi-3) kodlu bilesigin
¢ozeltileri iizerine 1x102 M konsantrasyonda DMSO igerisinde bulunan anyonlarin
cozeltileri belirli oranlarda ilave edilerek renk degisimi gozlenmistir. Elde edilen sonuglara
gore 1 esdeger molar florlir anyonu icin renk degisimi ve UV lambasi altinda floresans
sontimlenmesi tespit edilirken 20 esdeger molarda ise asetat ve siyaniir anyonlar1 igin renk
degisimi ve UV lambasi altinda floresans soniimlenmesi tespit edilmistir. Bu kolorimetrik
denemeler ile de bilesigin ortam 151¢1nda kullanilabilecek potansiyel bir anyon algilayicisi
oldugu ve bunun renk degisimi gibi oldukca basit bir yontem ile tespitine olanak sagladig:

gozlenmistir.
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AcO- cN- H,PO, HSO, clo,

Sekil 5.15. 1 esdeger molar anyon iceren Pi-3’e ait (10 M) ortam 1s13inda DMSO
icerisinde bulunan ¢ozeltiler

H,PO, HSO,” clo,

Sekil 5.16. 1 esdeger molar anyon igeren Pi-3’e ait (10'3 M) UV lambasi altinda (365 nm)
DMSO igerisinde bulunan ¢ozeltiler

L. — -

H,PO, HSO,  clo; "

Sekil 5.17. 20 esdeger molar anyon igeren Pi-3’e ait (10'3 M) UV lambasi altinda (365 nm)
DMSO igerisinde bulunan ¢ozeltiler

Sonug olarak hem UV-GB absorpsiyon/emisyon $l¢iimleri ile hem de *H-NMR calismalari
ile Pi-3 kodlu bilesigin anyon duyarlilik c¢aligmalar1 gerceklestirilerek, belirli anyonlara
kars1 hassasiyetinin bulundugu fakat en fazla hassasiyetinin/sec¢iciliginin flora kars1 oldugu

tespit edilmistir.
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5.3. Pi-3 Bilesiginin Asidokromik Ozelliginin Arastirilmasi

Anyon duyarlilik ¢aligmalarindan sonra bilesigin yeniden kullanilabilirliginin arastirilmasi
igin ortama 1x10° M konsantrasyonda DMSO igerisinde ¢ozeltisi hazirlanan TFA
eklenmistir. Bu deneme i¢in Oncelikle TBAF ile titrasyon c¢aligsmasi tekrarlanmistir. Daha
sonra ortama TFA eklenerek bilesigin baslangi¢ dalga boyu maksimum degerine (425 nm)
geri donmesi beklenmistir. Elde edilen sonuglar beklenildigi gibi olmustur. Bilesigin
TBAF eklenmesi ile kaybettigi floresansi TFA eklenmesi ile geri kazandigi hem
kolorimetrik olarak ortam isiginda ve UV lambas: altinda hem de spektroskopik 6l¢timler
kullanilarak tespit edilmistir. Benzer sekilde emisyon Olgiimleri de gergeklestirilmis ve
burada da bilesigin TBAF eklenerek soniimlenen floresansinin TFA eklenmesi ile yeniden
kazanildig1 gozlenmistir. Emisyon Ol¢limlerinde TFA eklenmesi ile floresans siddeti
gittikge artmaktadir. Bu durum ise bilesigin protonlanmaya uygun heteroatomlarin
bulundugu ve protonlanarak floresans siddetinin arttigin1 gostermektedir. Protonlama ile
floresans siddetinin hangi mekanizma {izerinden arttig1 ileride gerceklestirilecek olan

teorik calismalar ile kanitlanmaya ¢aligilacaktir.

TFA

Sekil 5.18. Pi-3’iin TFA ile etkilesimi

Pi-3 kodlu bilesik incelendiginde, piridin {izerinde ortaklanmamig elektron c¢iftinin
bulunmasi bilesigin protonlanabilecegini gostermektedir. Bu durum gbéz Oniine alinarak
DCM igerisinde 1x10™° M’lik Pi-3 kodlu bilesigin stok ¢ozeltisi ve 1x10? M’lik TFA’nin
stok cozeltisi hazirlanmistir. Absorpsiyon ve emisyon Ol¢iimlerinde kullanilan ydnteme
gore TFA ile titrasyon ¢alismalart yapilmistir. DCM kullanilmasinin sebebi ise aprotik bir
cozelti kullanilarak ¢ozeltinin TFA tarafindan protonlanmasini dnleyebilmektir. Yapilan
olgtimler sonucu TFA eklenmesi ile bilesigin floresans siddetinin hem ¢iplak gézle hem de
UV lambasi altinda arttigi gdzlenmistir. Ayrica absorpsiyon Ol¢limlerinde elde edilen

spektrum ile bilesigin absorpsiyon maksimumunda kirmiziya kayma gerceklestigi acikca
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goriilmektedir. Emisyon spektrumunda ise beklenildigi iizere floresans siddetinin arttigi

gozlenebilmistir.

w

&

a8
)

n
&
&
!

200 4

Absorbans (a.u.)
Floresans siddeti (a.u.)
z
!

Sekil 5.19. Pi-3 i¢in gergeklestirilen TBAF-TFA doniisiimiine ait (1) UV-GB absorpsiyon
(2) Emisyon spektrumu

Bilesigin TBAF-TFA doniisiimii gerceklestirilerek yeniden kullanilabilir olduguna dair
denemeler yapilmis ve gerekli donlisiimler elde edilmistir. Bu durumda 2:1 oraninda
bilesik ortamina TBAF-TFA eklenerek yapilan denemeler de bilesigin 6nce floresansinin
sonlimlendigi daha sonra floresans siddetinin geri arttig1 tespit edilmistir. Buna paralel
olarak kolorimetrik dl¢iimler i¢in ayn1 benzer sonuclar elde edilmistir. Tekrarlanabilirlik
denemesi icin gerceklestirilen ¢evrim en az 20 kere denenmis olup siireklilige sahip oldugu
tespit edilmistir. Bu olgiimler ile bilesigin tersinir ve yeniden kullanilabilir bir anyon

algilayicisi oldugu tespit edilmistir.
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Sekil 5.20. F-TFA doniisiimiine ait (1) ¢evrim grafigi
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)

Sekil 5.20. (devam) F-TFA doniisiimiine (2) kolorimetrik ¢evrim

Caligilan bilesigin TFA eklenerek protonlanmasi asidokromik ozellige sahip oldugunu
gostermektedir. Bu sonu¢ bilesigin bircok alanda pH sensorii olarak kullanima
potansiyeline olanak saglamaktadir. pH sensorii ile ilgili daha detayli g¢alismalarin
yapilmasina karar verilerek bu 0zelligin baska bir ¢alisma da incelenmesine karar

verilmistir.

Pi-3 kodlu bilesigin piridin lizerinden protonlandiginin tespiti deneysel olarak saptanmistir.
Bunun i¢in Pi-3S ve 111T106 kodlu TUBITAK projesinde sentezlenen P-3 kodlu bilesikler
kullanilarak benzer sekilde TFA eklenmesi ile elde edilen spektrofotometrik Glgiimler

almmustir.

Pi-3S P-3

Pi-3S kodlu bilesik literatiirde daha Once c¢alisiilmamis olup bu oOlgiimler i¢in yeni
sentezlenmis bir bilesiktir. Pi-3S kodlu bilesigin sentezlenmesinde amag TFA eklenmesiyle
bilesigin piridin {izerinden protonlandiginin ve bdylece floresans siddetinin arttiginin
ispatidir. Ciinkii Pi-3 kodlu bilesik de piridin azotu disinda protonlanabilecek diger kisim

kumarin halkasinin 7 konumunda bulunan N,N-dietil’dir.

Bu nedenle 7 konumunda siibstitiient olmayan kumarin tiirevi olan Pi-3S sentezlenerek

absorpsiyon ve emisyon spektrum Olglimleri alinmistir. Beklenildigi iizere floresans
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siddetinin TFA eklenmesi ile arttigi gézlenmistir. Absorpsiyon spektrumunda absorbans
degerinin  hiperkromik etkiye sahip kirmiziya kayma gerceklestirdigi acikca
gozlenmektedir. Floresans oOlc¢limlerinde ise floresans siddetinin arttigi gozlenmistir.
Kumarin halkasinin floresans 6zelliginin yiiksek olmasimin sebebi 7 konumunda bulunan
N,N-dietildir. Bu bilesik de 7 konumu bos oldugu icin gozlenen floresans artis1 giin

1s181nda oldukea diisiik ancak UV lambasi altinda ¢ok daha yogun olarak gozlenmistir.
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Sekil 5.21. Pi-3S i¢in DCM igerisinde gerceklestirilen TFA titrasyonlari (1) UV-GB
absorpsiyon spektrumu (2) Emisyon spektrumu

P-3 kodlu bilesik daha 6nce ¢alisma grubumuz tarafindan 11T106 kodlu TUBITAK
projesinde sentezlenmistir. Bu bilesik de kumarin halkasinda 7 konumunda N,N-dietil
bulunurken piridin halkas1 yerine fenil halkasi: bulunmaktadir. Bu durumda beklenen sonug
kumarin halkast iizerinden herhangi bir protonlanmanin gerceklesmeyecegi ve
protonlanacak baska bir konum olmadig1 icin bilesigin floresansinin artmayacagi yoniinde
olmaktadir. Elde edilen sonuglara gore bilesigin TFA ile yapilan titrasyon Ol¢iimleri
sonucunda floresans siddetinde gozle goriliir sekilde veya UV lambasi altinda herhangi bir
artts gozlenmemistir. Pi-3 ve Pi-3S kodlu bilesikler igin absorpsiyon spektrumlarinda
gozlenen hiperkromik etkiyle birlikte kirmiziya kayma P-3 i¢in gézlenememistir. Emisyon
Ol¢timlerinde floresans siddetinde artis gozlenmis olup bunun bilesigin ortamda

olusturdugu agregasyondan kaynaklandig: diistiniilmektedir.
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Sekil 5.22. P-3 i¢in DCM igerisinde gergeklestirilen TFA titrasyonlar: (1) UV-GB
absorpsiyon spektrumu (2) Emisyon spektrumu

Ayrica gergeklestirilen TD-DFT Olgtimleri ile Pi-3S kodlu bilesik {izerinde gergeklesen
mekanizmanin PET oldugu ve kumarin-pirazol/piridin melez sisteminin daha oOnce
calisilmadigr tespit edilmistir. Yapilan calisma kumarin-pirazol/pirazol temelli bilesikler
iizerinden PET mekanizmasinin gergeklestigini kanitlama agisindan alaninda Oncii

olabilme potansiyeline sahiptir.

TD-DFT olgiimleri ile bilesigin temel ve uyarilmis halleri ¢alisilarak hangi tautomerik

form da kararli oldugu ve anyon ile etkilesim mekanizmasi tespit edilmistir.

Sekil 5.23. NDM-3’¢ ait DFT odl¢timlerine gore bilesigin enol (1) formunun keto-A
(1-keto) formundan 6,9 kcal mol™ daha kararli oldugu tespit edilmistir

Bilesige ait detayli PET mekanizmasi ve aciklamalar1 hazirlanan makale de yer almaktadir.
Bilesiklerin protonlanma mekanizmalart ile ilgili detaylar, bu amagla calisilan bilesikler
(Pi-3S ve P-3) ve daha ileri ¢alismalarin birlestirilerek NDM-3 kodlu triazin temelli
bilesige ait bir makale hazirlanmasina ve burada kullanilmasina karar verilmistir. Pi-3 i¢in

gergeklestirilen ¢alismalar makaleye uyarlanarak incelenmek tizere gonderilmistir.
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5.4. NDM-3 Uzerinden Gergeklestirilen Anyon Duyarhlik Calismalar

O-H,’ NMe,
— _(N_
~ JN—\ N
N N 7

S NMe,
Et,N o” o

5.4.1. Absorpsiyon ve emisyon spektrumlari eldesi

Pi-3 kodlu bilesik ile ¢alisilan anyon duyarlilik ¢aligmalarinin benzeri NDM-3 kodlu
bilesik iginde gerceklestirilmistir. NDM-3 kodlu bilesik incelendiginde enol formunun
baskin olmasi, DMSO-ds igerisinde ¢oziiniirliigliniin iyi olmasi nedeniyle uygun aday
olarak goriilmistiir. Triazin de piridin gibi molekiil i¢i hidrojen bag1 yaparak bilesigin rijit
olmasin1 dolayisiyla floresans 6zelliginin artmasini saglamaktadir. Ayrica NDM-3 ile
yapilacak ileriki caligmalar ile katyon sensorii ile ilgili mekanizmanin ispatina olanak
saglanabilecektir. Bir sonraki ¢alisma da hem anyon hem katyon sensorii olarak ¢alisilmasi

planlanmustir.

NDM-3 igin yapilan 'H-NMR ¢alismalar1 incelendiginde DMSO-ds’da enol formunun
baskin oldugu gozlenmektedir. DMSO igerisinde ¢Oziintirliigiiniin iyi olmasi1 nedeniyle

gerekli fotofiziksel caligsmalar gergeklestirilebilmistir.

Bu kapsamda bilesigin dncelikli olarak farkli ¢oziiciilerde UV-GB absorpsiyon ve emisyon
spektrumlar1 elde edilmistir. Bilesik icin 1x10° M konsantrasyonun uygun oldugu

saptanmigtir.

NDM-3 igin ilk olarak TBAF iizerinden titrasyon calismasi gerceklestirilmistir. Flor
titrasyon caligmalari incelendiginde 1 esdeger molar anyon ilavesinin absorpsiyon dalga
boyunda maviye kaymaya neden oldugu 2 ve diger artan esdeger molar anyon ilavesinde
ise maviye kaymanin kararli hale geldigi ancak absorbans siddetinin artarak hiperkromik
etkinin gozlendigi tespit edilmistir. 1 esdeger molardan itibaren dalga boyunun degismesi
F anyonu ile bilesigin etkilestigini gostermektedir. Ayrica bu deger bilesigin literatiirde
yer alan anyon c¢alismalarinin birgcogundan ¢ok daha diisilk miktarlarda anyon tespitine

olanak sagladigini ve hassasiyetinin ¢ok daha yiiksek oldugunu gostermektedir. Emisyon
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spektrumunda ise ortama TBAF eklenmesi ile floresans siddetinin azaldigi spektrumda
acikca gortilmektedir. Bu da floresans 6zellige sahip olan bilesigimizin anyon ile etkilesimi
sonucu floresans Ozelligini kaybettigini yani soniimlendigini gostermektedir. TBAF
eklenmesi sonucu olusan kolorimetrik degisimler 1 esdeger molar anyon ilavesi ile hem
giin 15181nda hem de UV lambasi altinda temin edilerek bilesigin pratik uygulama acisindan

oldukea elverisli oldugunu gdstermektedir.
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Sekil 5.24. NDM-3 i¢in TBAF ile gergeklestirilen titrasyon denemeleri (1) UV-GB
absorpsiyon spektrumu (2) Emisyon spektrumu

Asetat anyonu i¢in yapilan titrasyon ¢aligsmalar1 incelendiginde artan esdeger molar anyon
ilavesinin absorbans dalga boyunda ¢ok az bir maviye kaymaya neden oldugu absorbans
siddetinin artmadig tespit edilmistir. Stirekli artan esdeger molar AcO™ anyonu ile dalga
boyunun degismesi, NDM-3 kodlu bilesigin deprotonasyon iizerinden etkilesmedigini ve
ortamda kararli bir tiirlin olusmadigin1 gostermektedir. Emisyon spektrumunda ise
floresans siddetinin ¢ok az azaldig1 ve belli bir siddette sabit kaldig1 gozlenmistir. Azalma
siddeti TBAF da gozlenen siddetten farklidir. Spektroskopik sonuglara ek olarak hem giin
1s5181inda hem de UV lambasi altinda ugradigi kolorimetrik degisimlere bakildiginda artan
esdeger molar anyon ilavesiyle cok az bir renk degisimi gozlenmis olup ve floresansin
soniimlenmedigi tespit edilerek, hassasiyetinin asetata karsi olmadigi diisiiniilmektedir. Bu

sonuglar neticesinde daha detayl1 ¢caligmalarin yapilmasina karar verilmistir.
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Sekil 5.25. NDM-3 i¢in TBAACcO ile gergeklestirilen titrasyon denemeleri (1) UV-GB
absorpsiyon spektrumu (2) Emisyon spektrumu

Siyantir anyonu i¢in yapilan titrasyon ¢alismalari incelendiginde artan esdeger molarda

anyon ilavesinin absorbans dalga boyunda ¢ok az bir maviye kaymaya neden oldugu

absorbans siddetinin artmadigi tespit edilmistir. Emisyon spektrumunda ise floresans

siddetinin ¢ok az azaldig1 ve belli bir siddette sabit kaldig1 gozlenmistir. Spektroskopik

sonuglara ek olarak hem giin 15181Inda hem de UV lambasi altinda ugradigi kolorimetrik

degisimlere bakildiginda artan esdeger molar anyon ilavesiyle ¢ok az bir renk degisimi

gozlenmis olup ve floresansin soniimlenmedigi tespit edilerek, hassasiyetinin siyaniire

karst olmadig1 diisliniilmektedir. Bu sonuglar neticesinde daha detayli calismalarin

yapilmasina karar verilmistir.
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Sekil 5.26. NDM-3 i¢in TBACN ile gergeklestirilen titrasyon denemeleri (1) UV-GB

absorpsiyon spektrumu (2) Emisyon spektrumu




92

Dihidrojenfosfat i¢in yapilan titrasyon ¢alismalar1 incelendiginde anyon ilavesi ile
absorbans dalga boyunda azalmalarin yani maviye kaymanin gergeklestigi, absorbans
siddetin de ise azalmaya neden oldugu yani hipokromik etkiye sebep oldugu tespit
edilmistir. Ancak eklenen miktarlar boyunca hipokromik etkili maviye kaymanin devam
etmesi anyon ilavesi ile bilesigin kararli bir almadigini ve farkli bir etkilesimin
gerceklestigini gostermektedir. Ayrica yiiksek miktarlarda anyon ilavesi ile floresans
siddetinin  sOniimlenmemesi de OH protonu iizerinden bir deprotonasyonun

ger¢eklesmedigini gostermektedir. Sonuglar 'H-NMR caligmalari ile de uyumludur.
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Sekil 5.27. NDM-3 i¢in TBAH,PO, ile gergeklestirilen titrasyon denemeleri (1) UV-GB
absorpsiyon spektrumu (2) Emisyon spektrumu

Diger anyonlar i¢in yapilan titrasyon ¢alismasinda herhangi bir degisim gézlenmemis olup
anyonlarin 20 esdeger molar eklenmesiyle olusturulan absorpsiyon ve emisyon spektrumu

sekilde verilmektedir.
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Sekil 5.28. NDM-3 i¢in F, CI', Br', I', AcO", CN’, H,PO,4, HSO, ve CIO4 anyonlart ile
gergeklestirilen titrasyon denemeleri (1) UV-GB absorpsiyon spektrumu (2)

Emisyon spektrumu

NDM-3 icin 'H-NMR c¢alismalar1 ve *°F-NMR c¢alismalar1 (Pi-3 referans alinarak)

tamamlanarak yayimlanmak iizere uygun bir dergiye gonderilecektir.

Bu olgiimlerin yani sira bilesigin kolorimetrik 6zelligi de tespit edilmistir. Bunun igin
1x10° M’lik DMSO igerisindeki 1 (NDM-3) kodlu bilesigin ¢ozeltileri iizerine 1x107
M’lik DMSO igerisinde bulunan anyonlarin ¢ozeltileri belirli oranlarda ilave edilerek renk
degisimi gozlenmistir. Elde edilen sonuglara gore 1 esdeger molarda floriir anyonu igin
renk degisimi ve UV lambasi altinda soniimlenme tespit edilirken artan es deger miktarda
ise asetat ve siyaniir anyonlarina kars1 renk degisimi ve UV lambasi soniimlenme tespit
edilememistir. Bu kolorimetrik denemeler ile de bilesigin giin 15181inda kullanilabilecek
potansiyel bir anyon algilayicist oldugu ve bunun renk degisimi gibi olduk¢a basit bir

yontem ile tespitine olanak sagladig1 gézlenmistir.

AcO- CN- H,PO,; HSO, ClO,

Sekil 5.29. 1 esdeger molar anyon igeren NDM-3’¢ ait UV lambasi altinda DMSO
igerisinde bulunan ¢ozeltiler
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5.4.2. NDM-3 i¢in anyon duyarhlik disinda gerceklestirilen calismalar

Anyon caligmalarindan sonra bilesigin yeniden kullanilabilir olup olmadiginin arastirilmasi
i¢in ortama 1x10° M’lik DMSO igerisinde ¢ozeltisi hazirlanan TFA eklenmistir. Bunun
icin Oncelikle TBAF ile titrasyon c¢alismasi tekrarlanmigtir. Daha sonra ortama TFA
eklenerek bilesigin baslangi¢ dalga boyu maksimum degerine (426 nm) geri donmesi
beklenmistir. Elde edilen sonuglar beklenildigi gibi olmustur. Bilesigin TBAF eklenmesi
ile kaybettigi floresans1t TFA eklenmesi ile geri kazandigi hem kolorimetrik olarak ortam
isiginda ve UV lambast altinda hem de spektroskopik olgiimler kullanilarak tespit
edilmigtir. Benzer sekilde emisyon oOl¢limleri de gergeklestirilmis ve burada da bilesigin
TBAF eklenerek soniimlenen floresansinin TFA eklenmesi ile yeniden yapilandigi
gozlenmistir. Emisyon Olclimlerinde TFA eklenmesi ile floresans siddeti gittikce
artmaktadir. Protonlama ile floresans siddetinin neden arttig1 ileride gergeklestirilecek olan

teorik ¢alismalar ile kanitlanmaya ¢alisilacaktir.

TFA

Sekil 5.30. NDM-3"1in TFA ile etkilesimi

NDM-3 kodlu bilesige ait piridin iizerinde ortaklanmamis elektron ciftinin bulunmasi
bilesigin protonlanabilecegini gostermektedir. Bu durum goz Oniine alimarak DCM
igerisinde 1x10™ M’lik NDM-3 kodlu bilesigin stok ¢ozeltisi ve 1x10 M’lik TFA’nin stok
cozeltisi hazirlanmistir. Absorpsiyon ve emisyon Ol¢limlerinde kullanilan yonteme gore
TFA ile titrasyon g¢alismalart yapilmistir. DCM kullanilmasiin sebebi ise aprotik bir
cozelti kullanilarak ¢ozeltinin TFA tarafindan protonlanmasini dnleyebilmektir. Yapilan
Olciimler sonucu TFA eklenmesi ile bilesigin floresans siddetinin hem gozle goriiliir olarak
hem de UV lambasi altinda arttig1 gézlenmistir. Ayrica absorpsiyon dl¢iimiinde elde edilen
spektrum ile de bilesigin hiperkromik etkili kirmiziya kaymaya maruz kaldig1 agikg¢a
goriilmektedir. Emisyon spektrumunda ise beklenildigi iizere floresans siddetinin arttigi

gozlenebilmistir.
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Sekil 5.31. NDM-3 i¢in gerceklestirilen TBAF-TFA doniisiimiine ait (1) UV-GB
absorpsiyon (2) Emisyon spektrumu

Calisilan bilesigin TFA eklenerek protonlanmasiyla bilesigin asidokromik ozellige sahip
oldugunu gostermektedir. Bu da bilesigin bircok alanda pH sensérii olarak kullanimina
olanak saglamaktadir. pH sensorii ile ilgili daha detayli ¢alismalarin yapilmasina karar

verilerek bu 6zelligin bagka bir makale de incelenmesine karar verilmistir.

NDM-3 ve Pi-3 bilesiklerinin karsilastirilarak katyon sensorii olarak kullanilabilme
potansiyelinin incelenerek ayri bir makale de yayinlanmasina karar verilmistir. Katyon
sensoril olarak triazin lizerinde bulunan azotlarin katki saglayacag: diisiiniilmektedir. Bu
durumda anyon sensorii olarak tasarlanan bilesiklerin deprotonasyon ile pirazol lizerindeki
—OH ile etkilestigi deneysel olarak da ispatlanmis olacaktir. Bu ¢alisma hem katyon hem
anyon sensOrii olarak calisilarak yayina hazirlanmasina karar verilmistir. Bununla ilgili

caligmalar tamamlanarak en yakin zamanda makale yayina hazir hale getirilecektir.

Ornek anyon-katyon sensdr gosterimi;

Et,N
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Cizelge 5.1. Biitiin bilesiklere ait DMSO igerisinde belirlenen kuantum verimleri

Bilesik Kuantum verimi
OFL
M-3 0,25
P-3 0,46
PYR-3 0,12
NDM-3 0,07
I-3 0,05
A-3 0,12
PT-3 0,17
PA-3 0,1
DPY-3 0,07

5.4.3. NDM-3 bilesigine iliskin DFT hesaplamalari
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Sekil 5.32. Molekiiliin gaz fazinda elde edilen taban durum konfigiirasyonlar1 a) enol
b) keto B c) keto A

Molekiiliin olasi tautomerik formlar1 taban durumda DFT metodu ile B3LYP/6-31G(d)
kullanilarak gaz fazinda optimize edildi. Bu yapilarin global minimum oldugunu anlamak
icin titresim frekanslar1 hesaplandi ve sanal frekanslarinin sifir oldugu belirlendi. Tiim

hesaplamalarda Gaussian 09 paket programi kullanilda.

Sekil 5.32’de bilesigin olas1 tautomerik formlarmin gaz fazinda elde taban durum
konfigiirasyonlar1 verilmektedir. enol, keto A ve keto B tautomerlerinin enerjileri
karsilagtirldiginda, enol formunun daha kararli oldugu tespit edilmistir. enol tautomerine
gore keto A ve keto B formunun bagil enerji degerleri sirasiyla, 3,21 ve 3,28 kcal/mol ve

bagil Gibbs enerji 3,09 ve 4,09 kcal/mol bulunmustur. Bununla birlikte, enol formunda
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molekiil i¢i hidrojen baginin varligi s6z konusu tautomerik formun kararliligini

desteklemektedir.

Cizelge 5.2. Molekiiliin enol tautomerik formunda hidrojen bag geometrisi (A,°)

D-H...A D-H(A) H.. AA) D.. A(X) ZD-H.. A

036-H62-N41 0,99 1,73 2,62 145,6
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6. TEZ KAPSAMINDA ONE SURULEN MEKANiIiZMA

CALISMALARI

Tez kapsaminda bilesiklerimiz de ESIPT mekanizmasinin oldugu 6ne siiriilmiistiir. Yapilan
literatiir arastirmalar1 sonucu bilesiklerimizin ESIPT mekanizmasi gergeklestirebilen
bilesikler ile oldukca benzer oldugu ve literatiire gore bu mekanizmanin gergeklesmesi
gerektigi goriilmektedir Ancak bilesikler iizerinde yapilan ve ESIPT i¢in gerekli olan

deneysel ¢alismalar incelendiginde bu mekanizmanin gergeklesmedigi goriilmektedir.

ESIPT; birbirine proton aktarabilecek kadar yakin olan (2 A) veya komsu olan iki
heteroatom tiizerinde uyarilmis halde iken H transferi ile gerceklesebilen tautomer
degisimidir. Bu tautomer degisiminin sonucunda genis bir stoke kaymasi olugmaktadir.
Ozellikle bu durumun emisyon spektrumunda gdzlenebilmesi gerekmektedir. Ancak
bilesiklerimiz i¢in almnan spektrumlar incelendiginde genis bir stoke kaymast

gozlenmemistir.

ESIPT mekanizmalarinda Ozellikle ¢Oziicii se¢imi olduk¢a Onemlidir. Ciinkii ¢oOziicii
polaritesinin artmasi1 daha genis stoke kaymalarina ve protik olmasi veya kuru olmamasi
bilesikler lizerinde tautomerlesmenin gerceklesebilecegi elekton ¢iftine sahip atomlarin
protonlanmasina ve bdylece tautomerlesmenin ger¢eklesmemesine neden olabilmektedir.
Bu nedenle hem protik hem aprotik olarak caligilan farkli ¢oziictilerde de ayni sonuglarin
gozlenmesi ile ¢oziicii hatasindan gelebilecek yanlis sonuglarin bertaraf edildigini

kanitlamigtir [51-53].

Incelenen diger calismalar da coziicii ortama H'/OH™ eklenerek bilesiklerin emisyon
spektrumlari alinarak ESIPT mekanizmasinin gergeklestigi one siiriilmektedir [42]. Ancak
bu genel ESIPT tanimina uymamakta ve bilesigin uyarilmis halde kararsiz kaldigini ve
tautomerlesme gergeklesmeden eski formuna geri dondiigiinii ispatlamaktadir. Yapilan bu

caligmalar bize gore gergegi yansitmadigi i¢in ¢alisiimamistir.

Ancak bilesiklerimizin olduk¢a uygun adaylar olarak gozlenmesi, yeni yapilan
calismalarda pirazol halkasini kapsayan yeni orneklerin bulunmasi [54-57] ve bes halkali

yapilar icin ESIPT mekanizmasinin arastirilmaya baslanmasi iizerine bilesiklerimiz i¢in
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detayli bir c¢alismanin gergeklestirilmesine ve elde edilen sonuglarin ESIPT
ispatlansa/ispatlanmasa bile elestirel bir bakis acisiyla yazilmasina karar verilmistir.
Ozellikle pirazol iizerinden gerceklestirilmis mevcut literatiir ¢alismalarnin keto-B
formuna benzer tautomerik form iizerinden yiiriimesi bilesiklerimiz iizerinden yapilacak
calismanin orjinalitesini 0ne siirmektedir. Ciinkii yapilan literatiir arastirmalar1 sonucu
enol formu lizerinden yiiriiyen ¢alismalarda sadece fenol/naftol halkalar1 kullanilmaktadir.
Pirazol gibi heterosiklik halkalar tizerinden enol formu ile gerceklesen ESIPT ornegi

mevcut degildir.

Ancak elde edilen sonuclar neticesinde bilesiklerimizde PET mekanizmasinin yliridigi
teorik olarak ispatlanmaktadir. Bu ¢aligmalar sonucu uyarilmanin kumarin halkasi ile
pirazol arasinda gergeklestigi piridin/triazinin ise H bagi yaparak yapiyi rijit ve kararh
kildig1 ispatlanmistir. PET mekanizmasi igin detayli agiklamalar giris kisminda verilmistir.
Bilesiklerimiz i¢in yapilan detayli ¢alismalara ise gonderilen ilk makale de yer verilmistir.
Ozetle anyon ile etkilesim sonucu olusan enolat formunun kumarin iizerinde gerceklesen
HOMO—LUMO gegisini etkiledigi [54] ve kumarinin LUMO’sundan diisiik bir yabanci
siir orbitali olusturarak HOMO’ya elektron transferinin aktarildigi bu nedenle floresansin
kesildigi ispatlanmistir. Enolat formu olusmadik¢a florofor grup iizerinde gerceklesen
aktarim sorunsuz olarak devam etmektedir. Ortama TFA eklenmesi ile de enolat formu
bozularak eski enol formuna doniistiigi ve bu nedenle kumarinin HOMO—LUMO

gecislerinin tekrar eski seviyelerine geldigi tespit edilmistir.
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7. SENTEZLENEN BILESIKLERIN TGA GRAFIKLERI
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Sekil 7.1. Bilesiklerin TGA grafikleri
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Sekil 7.1. (devam) Bilesiklerin TGA grafikleri

Sentezlenen biitiin bilesiklerin 1sisal kararliliklar1 saptanmis olup bozunma yiizdeleri

belirlenmistir. Bilesikler ortalama olarak %50 ile 60 araliginda bozunma oranlarina

sahiptirler. Her bir bilesik igin bozunma sicakliklar1 grafikler tizerinde mevcuttur.

Bilesiklerin ortalama bozunma sicakligi (Td) 334 °C olarak gbzlenmistir. Mevcut organik
bilesikler i¢in bu kadar yiiksek sicaklik degerlerine kadar bozunmadan kalabilmek elektro-
optik cihazlarin kullanimi i¢in oldukga yeterli bir degerdir. Bu yiiksek Td (bozunma
sicakligl) degerlerine sahip olmak 6zellikle OLED (1sik yayan diyot), NLO (dogrusal

olmayan optik) gibi malzemelerin kullanim alan1 i¢in olduk¢a dnemli bir degerdir.
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8. SONUCLAR VE ONERILER

Tez kapsaminda sentezlenen biitlin giris, ara ve son iiriinler i¢in gerekli literatiir caligsmalar1
yapilmig, en uygun kosullar elde edilecek sekilde yontemler uygulanarak en yiiksek
verimle saf iiriinlerin sentezi gerceklestirilmistir. Geleneksel yontemlerin yani sira biitiin
maddeler i¢in giris, ara ve son lriinlerin sentezi mikrodalga cihazi kullanilarak da
gergeklestirilmesi ile daha g¢evreci bir yontem de kullanilmistir. Bugiline kadar triazin
temelli bilesikler mikrodalga yontemi ile nadiren ¢alisilmistir. Bu nedenle tez kapsaminda
calisilan mikrodalga yontemleri literatiire triazin temelli bilesikler i¢in farkli bir sentez
yonteminin kullanilabilecegini de kanitlamistir. Bu sonuglar neticesinde tez esnasinda

gerceklestirilen calismalarin literatiire yontem agisindan katki sagladigi diisiiniilmektedir.

Tez kapsaminda gergeklestirilen bilesiklerden ikisi (Pi-3, NDM-3) segilerek bunlar igin
potansiyel anyon duyarhilik c¢aligmalar1 gerceklestirilmis ve oldukca olumlu sonuglar
alimmistir. Elde edilen sonuglar kapsaminda bilesiklerin sadece anyon algilayicist olarak
degil farkli alanlarda da sensor olarak kullanilabilme potansiyeline sahip oldugu
gozlenmistir. Elde edilen sonuglar lizerinden hazirlanan makaleler hazirlanmaktadir.
Bitirilen c¢aligmalar {izerinden hazirlanan makale ise Chemistry Communication’a

gonderilmistir.

Anyon algilayicist olarak calisilmasi: diisiiniilen aday bilesiklerin disinda kalan diger
bilesiklerin biitiin fotofiziksel Ozellikleri incelenerek, literatiire yeni multifonksiyonel
boyar maddeler olarak sunulmasi tasarlanmistir. Fotofiziksel Ozellikler kapsaminda
bilesiklerin ATR, *H-NMR, *C-NMR ve HRMS/LCMS sonuglar1 elde edilmistir. Biitiin
bilesiklerin ¢oziiniirliiklerine gore cesitli ¢coziiciilerde (DMSO, DCM, THF, MeOH, toluen)
UV-GB absorpsiyon ve emisyon spektrumlar1 elde edilmis ve incelenmistir. Biitlin
bilesiklerin TGA verileri elde edilerek sicakliga karst bozunma ylizdeleri ve bu sayede

1s1sal kararliliklar1 belirlenmistir.

Tez kapsaminda sentezlenebilen bilesiklerin ¢ozilindiikleri ¢oziiciilere goére uygun
konsantrasyonlar da ¢ozeltileri hazirlanarak absorpsiyon ve emisyon spektrumlari

almmigtir. Biitiin maddeler i¢in farkli ¢oziiciilerde hemen hemen ayni dalga boyunda
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maksimum vermeleri ve tek band gozlenmesi; maddelerin tek bir tautomerik form da

bulundugunu gostermektedir.

Tez kapsaminda c¢alisilan bilesiklerin enol formunda kararli olduklar1 teorik ¢alismalar ve
literatiir ile desteklenerek ispatlanmigtir. Biitiin bilesikler i¢in 'H-NMR ve “*C-NMR
verileri incelenerek literatiire pirazolonlar ile ilgili tautomerlesme alanina katki saglandig:
distiniilmektedir. Enol formun ispati bilesiklerin hem anyon hem de katyon algilayicisi
alaninda kullanilabilme potansiyelinin oldugunun ispatlanabilmesi agisindan oldukc¢a

Onemlidir.

Anyon duyarlilik acisindan Onemi incelendiginde literatiirde bulunan O6rneklere
bakildiginda, anyon algilayicist olarak Onerilen bircok bilesik tiiriinden bilesiklerimiz de
bulunan mekanizma ile benzer olarak hidrojen bagi1 yapabilen tiirler incelendiginde amit,
pirol, kalikspirol, amin, siilfonamit, naftalimit, fenol, naftol gibi yapilarin bulundugu
gozlenmektedir. Bu yapilar 6zellikle -NH protonu tizerinden deprotonasyona ugrayarak
islev gostermektedir. Ancak —OH protonu iizerinden deprotonasyon mekanizmasi ile
yiliriiyen bilesikler incelendiginde bu durumun sadece fenol halkalar1 {izerinden
gerceklestigi goriilmiistiir. Ozellikle tautomerlesme iizerinden yiiriiyen ve 5-hidroksipirazol
halkas1 i¢eren bilesik tiirleri tizerinden anyon algilama tasarimu literatiirde mevcut degildir.
Bu nedenle sentezlenen bilesiklerin anyon algilayicist olarak kullanimi agisindan mevcut

bilesiklerden tasarim olarak ¢ok daha farkli ve 6zgiin oldugu goriilmektedir.

Tez kapsaminda sentezlenen floresans bilesiklerimizde ESIPT mekanizmasi oldugu
diisiiniiliirken elde edilen sonuglara gore bilesiklerimizin PET mekanizmasi {izerinden
anyon duyarlilik ¢aligmalarinin gergeklestigi goriilmiistiir. Elde edilen sonuglar ile hem
PET mekanizmas1 i¢in yeni bir tiir bilesik tasarimi 6ne stiriilmiis olup hem de ESIPT
mekanizmasi i¢in one siiriilen ‘ozelliklerin’ her bilesige uygun olmadigi ispatlanmistir. Bu
nedenle bu bilesikler i¢cin neden ESIPT mekanizmasinin yiiriimedigine dair daha detayli bir
caligma ile literatiirde bulunan ESIPT c¢alismalarina elestirel bir agiklama getirilmesine

karar verilmistir.
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EK-1. M1 bilesigine ait sonuglar;

B8 gskeg
88 SigEs
A
AW
I
i
i
'\
J\J \
SO
T T
3.8 3 PRI
|
)
T T T T
13 12 1 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 ppm

Sekil 1.2. M1 bilesigine ait *H-NMR spektrumu (CDCls)



EK-1. (devam) M1 bilesigine ait sonuglar
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Sekil 1.3. M1 bilesigine ait “°C-NMR spektrumu (CDCls)
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Sekil 1.4. M1 bilesigine ait HRMS spektrumu
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EK-2. P1 bilesigine ait sonugclar;
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Sekil 2.2. P1 bilesigine ait ‘H-NMR spektrumu (CDCl3)
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Sekil 2.3. P1 bilesigine ait **C-NMRspektrumu (CDCl3)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari
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Sekil 2.4. P1 bilesigine ait HRMS spektrumu
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EK-3. PYRI1 bilesigine ait sonuglar;

e 2 3o
2 25RaS BR

|
| |
I

/”“\ Y

W
,,Jr Ve ’,/ kk

T T
3.6 3.5 ppm 1.95 1 ppm

| A
T T L] T T T T T T T T T T 1§ 1
15 14 13 12 11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 ppm
g |

Sekil 3.2. PYR1 bilesigine ait "H-NMR spektrumu (CDCl5)
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EK-3. (devam) PYRI1 bilesigine ait sonuglar;
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Sekil 3.3. PYRI bilesigine ait **C-NMR spektrumu (CDCl3)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari
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Sekil 3.4. PYR1 bilesigine ait HRMS spektrumu
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EK-4. NDMT1 bilesigine ait sonugclar;
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Sekil 4.1. NDM-1 bilesigine ait ATR spektrumu
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Sekil 4.2. NDM-1 bilesigine ait ‘H-NMR spektrumu (CDCls)



EK-4. (devam) NDMI1 bilesigine ait sonuglar;
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Sekil 4.3. NDM-1 bilesigine ait “*C-NMR spektrumu (CDCl5)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari
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Sekil 4.4. NDM-1 bilesigine ait HRMS spektrumu
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EK-5. 11 bilesigine ait sonuglar;
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Sekil 5.2. 11 bilesigine ait "H-NMR spektrumu (CDCls)
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EK-5. (devam) I1 bilesigine ait sonuglar;
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Sekil 5.3. 11 bilesigine ait **C-NMR spektrumu (CDCl5)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari
i1-1_20150219 136 (5.299) 1: TOF MS ES+
10 230.1177 8.52e4

%

232.1147
1
1670181 208.0397/233.1176 ! ! ; !
L \ O |329\2326 391.9218 424.9072 476.9120521.1505 614.83006/36'8145 998.7842 266.7774 8467358 922.7095 9566802 .
LR S R L L R R L R L R R L LA R S R LA LAl LA R LR N AR AN AR A LA R LR A AS) AR RARR AR RN
150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900 950 1000

[
100

Sekil 5.4. 11 bilesigine ait HRMS spektrumu
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EK-6. Al bilesigine ait sonuglar;
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Sekil 6.2. Al bilesigine ait "H-NMR spektrumu (DMSO-dg)
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EK-6. (devam) A1 bilesigine ait sonuglar;
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Sekil 6.3. Al bilesigine ait *C-NMRspektrumu (DMSO-de)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari
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Sekil 6.4. Al bilesigine ait HRMS spektrumu
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EK-7. PT1 bilesigine ait sonuglar;
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Sekil 7.2. PT1 bilesigine ait "H-NMR spektrumu (DMSO-ds)
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EK-7. (devam) PT1 bilesigine ait sonuglar;
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Sekil 7.3. PT1 bilesigine ait *C-NMR spektrumu (DMSO-ds)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari
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Sekil 7.4. PT1 bilesigine ait HRMS spektrumu
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EK-8. PAI bilesigine ait sonuglar;
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Sekil 8.2. PAI bilesigine ait *H-NMR spektrumu (DMSO-de)
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Sekil 8.3. PA1 bilesigine ait *C-NMR spektrumu (DMSO-ds)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Lahoratuvari
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Sekil 8.4. PAI bilesigine ait HRMS spektrumu
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EK-9. D1 bilesigine ait sonuglar;
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Sekil 9.1. D1 bilesigine ait ATR spektrumu

\ HEE

NI

P

il ;lJ\

I\})UJ\N \\

o LT
[
Jh

5 14 13 1 1 10 o 8 7 6 5 4 3 2 1 ppm

Sekil 9.2. D1 bilesigine ait *H-NMR spektrumu (CDCl5)
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EK-9. (devam) D1 bilesigine ait sonuglar;
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Sekil 9.3. D1 bilesigine ait *C-NMR spektrumu (CDCls)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari
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Sekil 9.4. D1 bilesigine ait HRMS spektrumu
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EK-10. DPY1 bilesigine ait sonuclar;
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Sekil 10.2. DPY1 bilesigine ait "H-NMR spektrumu (DMSO-ds)
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Sekil 10.3. DPY1 bilesigine ait *C-NMR spektrumu (DMSO-dg)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari
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Sekil 10.4. DPY 1 bilesigine ait HRMS spektrumu
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EK-11. KM1 bilesigine ait sonuclar;
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Sekil 11.1. KM1 bilesigine ait ATR spektrumu
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Sekil 11.2. KM1 bilesigine ait "H-NMR spektrumu (DMSO-dg)
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Sekil 12.2. M2 bilesigine ait *H-NMR spektrumu (CDCl5)
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EK-12. (devam) M2 bilesigine ait sonuglar;
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Sekil 12.3. M2 bilesigine ait **C-NMR spektrumu (CDCl3)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari
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Sekil 12.4. M2 bilesigine ait HRMS spektrumu
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EK-13. P2 bilesigine ait sonuclar;
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Sekil 13.2. P2 bilesigine ait "H-NMR spektrumu (CDCl5)
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EK-13. (devam) P2 bilesigine ait sonuglar;
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Sekil 13.3. P2 bilesigine ait *C-NMR spektrumu (CDCls)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari
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260 262 264 266 268 270 272 274 276 278 280 282 284 286 288 290 292 294 296 298 300 302 304 306 308 310 312 314

Sekil 13.4. P2 bilesigine ait HRMS spektrumu



EK-14. PYR2 bilesigine ait sonuglar;

% Transmitance.

Sekil 14.2. PYR2 bilesigine ait "H-NMR spektrumu (CDCls)
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EK-14. (devam) PYR2 bilesigine ait sonuglar;

o
o
— 168.10
—163.23
7752
77.09
76.67
——4588
—2968
———25.30

P
e

200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 o ppm

Sekil 14.3. PYR2 bilesigine ait *C-NMR spektrumu (CDCls)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari

PY2-L 20150219 02 67 (2.605) 1: TOF MS ES+
" 7 1.93¢5
2501777
S
2511832 . .
1430615 2080412 | 2591847006075 L8 popsos agremss 8% gragm0  gearoes 7047877 7807722500 3% ggppgus 947258 9546850
T T T T T T T AR S R N R R R AR R AR AR RARRN R T

Ty T T T T T e iz
100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900 950 1000

Sekil 14.4. PYR2 bilesigine ait HRMS spektrumu
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EK-15. NDM2 bilesigine ait sonuglar;

W Transmi
N

I
i

Sekil 15.1. NDM2 bilesigine ait ATR spektrumu

Sekil 15.2. NDM2 bilesigine ait *H-NMR spektrumu (CDClI3)
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EK-15. (devam) NDM2 bilesigine ait sonuglar;

32 oo ©

P 3-8 &

&8 NSNS 8

[l

|| \/

I
Ll I

T T T T T T T T T T
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0 ppm

Sekil 15.3. NDM2 bilesigine ait **C-NMR spektrumu (CDCl3)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari

i2-1_20150219 28 (1.075) 1: TOF MS ES+
100 108.1471 5.5504
s
weaosog 1670138 | 2147 387.9277 ! ! !
L |yl L 2809034206971 ' 4289533 487.8803  557.8534 608.8070 6667941 7347637 8127131 8966980 9566475
e L e L L S 1L

Oprrrrprrrpriterrhi e [AARARRRRRIRARAY T 3
100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900 950 1000

Sekil 15.4. NDM2 bilesigine ait HRMS spektrumu



EK-16. I2 bilesigine ait sonuglar;

% Transmitt:
=
=

" i
66 \\J\ ’
Ejﬂ-:’nﬂ i ’ ' ' 560 ’ i ’ ’ iﬂbﬂ i ’ ' ’ Zﬁbﬂ ’ i ’ ' Qﬂaﬂ ' i ’ ’ Wl‘llm ' ’ ’ ’ ‘Dan ' ’ ’
Sekil 16.1. 12 bilesigine ait ATR spektrumu
|
AL /

' N

T T T T T T T T T T
15 14 13 12 1 10 9 8 7 6

T T T 1
3 2 1 ppm

o g e

Sekil 16.2. I2 bilesigine ait ‘H-NMR spektrumu (CDCl5)

141



142

EK-16. (devam) 12 bilesigine ait sonuglar;

@
P
S
165.42
—9569
42,22
—29.70
——22.86

. L

T T T T T T T T T T

200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 o ppm

Sekil 16.3. I2 bilesigine ait *C-NMR spektrumu (CDCls)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari

i2-1. 20150219 61 (2.392) Cm (59:67) 1: TOF MS ES+
10, 226169 2.13¢6
\‘3,
° 26.3455
! 28,1853
143,007 167 136 060760 351167 T gr33ns smaom  60s2es 6085038 7604743 SOV gopgesy 9312009 906961
M 2969760 ‘ 53022 6985038 760474 e S004358 9706

T AAANRAARI AR LA LA AR LA LA LR LARRN LERLN AR RN RARRI LA AR T AN LA L T
100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900 950 1000

Sekil 16.4. 12 bilesigine ait HRMS spektrumu



EK-17. A2 bilesigine ait sonuglar;

Sekil 17.1. A2 bilesigine ait ATR spektrumu

Sekil 17.2. A2 bilesigine ait "H-NMR spektrumu (DMSO-ds)
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EK-17. (devam) A2 bilesigine ait sonuglar;

oy e ez
sa2 53 S sas 2 538889e
oo § 83§ 8 9933888
|| ’ L/ [ W
‘
}
¥ B
L ’ |
T T T T T T T T T T
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 [} ppm

Sekil 17.3. A2 bilesigine ait **C-NMR spektrumu (DMSO-dg)

Default file
A2 332 (3.320) Cn (Cen,2, 80.00, HY) 1: Scan ES
sk 294.37 134
294.05
%
1
295.00
L
292.70
292.36295.90
291.50)
ol . 18495 22890 | , 3284835654 39798 43646 47971 519.66 555.84581.60
Tepretay 2 T T 1 Y Y T R T MR S
150 175 200 225 250 275 300 325 350 375 400 425 450 475 500 525 550 575

Sekil 17.4. A2 bilesigine ait LCMS spektrumu
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EK-18. PT2 bilesigine ait sonuglar;

Me

—
HoNHN N NH O\
Me
:*2 !lﬂ'\ v
90 o /\“’/’\\ e / k T /i\ jjl'L
Ba—;m_ﬂw A o - \ f {WL"

Transmit:
i
E=

T T T T :
8 7 6 5 4 3 2 1 ppm

T
9
/ |\ |
g alel le & g
5 B3R s

Sekil 18.2. PT2 bilesigine ait "H-NMR spektrumu (DMSO-ds)
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EK-18. (devam) PT2 bilesigine ait sonuglar;

=1 ® o N
ot bt T e N VASIND=0© 0
ot %2 % ag o TOHANSNT - ©
B B 63 & NSSSBIII
o = 8% = TIIICoOn &

T T T
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0 ppm

Sekil 18.3. PT2 bilesigine ait **C-NMR spektrumu (DMSO-ds)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari

PT2-1 20150219 109 (4.262) 1: TOF MS ES+
221781 1105
10
B
3231803
1670126 3491058 ! :

2080396 2069708) L9208 4er 6889503.8738546.8358 6653311  727.3013 7952074 8967160 9746683
T T T LR RN LN UL UL L R RN LR RN LR LN LR LN R R AR LR LR L

Ot I SARALRERAL AR AR AR RN T T T ™ Mz
100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900 950 1000

Sekil 18.4. PT2 bilesigine ait HRMS spektrumu



EK-19. PA2 bilesigine ait sonuglar;

OMe

HoNHNT N” T NH O\
OMe
) ~
N N
. \\'“ /ﬂj \/ | f\rﬂ“\,
" :: )y ‘ ) W‘J\ PNJ IW\A
% “l JV‘ -,JL ] \.IJ
. \f / r
S \JJ\ M (
|
) .

Sekil 19.1. PA2 bilesigine ait ATR spektrumu

1.05
\
278

=
T T T 1
3 2 1 ppm
8
B

Sekil 19.2. PA2 bilesigine ait"H-NMR spektrumu (DMSO-ds)
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EK-19. (devam) PA2 bilesigine ait sonuglar;

o

@

o
—168.17
~——164.35
— 15481
———133.83

—=igA
— 11397

200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 o ppm

Sekil 19.3. PA2 bilesigine ait *C-NMR spektrumu (DMSO-ds)

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari

PA2-1_20150219 86 (3.360) 1: TOF MS ES+
10 2 1.29e5
354.1685
B
1355.1702
208.0391 96,9711 3481920 |:356.1715 ! !
1225467 1670113 ) 437.9080_487.8875 506.1059 6148235508107 7593115 7892482547 56 8592716 67 2438 9026742
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1

100 | 150 | 200 250 300 350 400 450 = 500 550 600 650 700 750 = 800 850 900 950 1000

Sekil 19.4. PA2 bilesigine ait HRMS spektrumu



EK-20. DPY?2 bilesigine ait sonuglar;

Wavenumbers (em-1)

RS

Sekil 20.2. DPY2 bilesigine ait ‘H-NMR spektrumu (DMSO-ds)
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EK-20. (devam) DPY2 bilesigine ait sonuglar;

G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari

DPY2-1_20150219 02 109 (4.267) 1: TOF MS ES+
10 ? 1.67e5
348.1930
5
349.1978
333.1826  [350.2024 !
) 1430608 2080395 96,0709 )/ oo agaes  SBYBY o000 6368103 TOTHT oo 7ey 847635 8967410 o "
R L L e L R L L L L L L R S L L R L R S L S R SR RSN RN RSN SN LARAN AL LARSN SRR AR

100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 80 900 950 1000

Sekil 20.3. DPY2 bilesigine ait HRMS spektrumu



EK-21.M3 bilesigine iligskin sonuglar;

N
Et,N oo O

mmmmmmmmmmmm v
5 58268 F3-pE
mmmmmmmmmm S
sd 8 sdnmess s389

Boes $382
S haaas 2383

88 & 22232232

(LA [

Sekil 21.2. M3 bilesigine ait *H-NMR spektrumu (CDCl5)
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EK-21. (devam) M3 bilesigine ait sonuglar;

. 8 T 8 228 o 3 suzem 2=3 2
115m o s 2 Ngm R B e B ~
= = 8 -8% & 8 RRRBS8 332 o
\) I T W
\ /
\.‘/ | \y ' \xi/

T T T T T T T T T T T
210 200 190 180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 ppm

Sekil 21.3. M3 bilesigine ait **C-NMR spektrumu (CDCl3)

M_S_02 177 (5.460) Cm (177-69:73) 1: TOF MS ES+
549.2593 9.76e3
100
571.2446
g,
572.2494 1119.4945
9615151 1097.5222 1120.5063
962.5200
249.2048  324.2730 391.2853 9415535 1121.5071
. 1900185 8 3642833 ¥ 454.2936 | 6122709 652209  cooooe  gapoana R /9635213 1055533 \ iz
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900 950 1000 1050 1100 1150

Single Mass Analysis ~
Tolerance = 6.0 FPM ¢ DBE: min=-1.5, max =500
Element prediction: Off
Mumber of isotope peaks used for i-FIT =3
Monoisotopic Mass, Even Electron lons
182 formulale) evaluated with 1 results within limits (up to 50 closest results for each mass)
Elements Used: 3
Mass [Cale.Mass _ [moa [PPm [ DBE | Formula [ [iFrmiormy | ¢ [ 0 [n o]
549,2593 548.2574 1.9 35 155 (27 HIZ NG OS 164 0.0 7 33 8 5
M_S_02177(3.460) Cm (177-69:73)
1 TOF MS ES+
§.76e+003

100 548 2533

671.2446
>

1118.4845

f72.2404 961 51451
941.553§ 0635213

612.2709 8922098

iz

391.2853
1731608 245 2044, 324.2730.,354.2833 2 454 2936 7522726 8322372
450 500 550 GOD 650 700 750 800 @50 900 950 1000 1050 1100

1150

100 1500 200 250 300 350 400

Sekil 21.4. M3 bilesigine ait HRMS spektrumu



EK-22. P3 bilesigine iliskin sonuglar;

mmmmmmm

mmmmmmm

J hL JL JU»’L

T T
2 70 6.8 6.6 pp " ppm 1.4 1.2 ppmf

Sekil 22.2. P3 bilesigine ait'H-NMR spektrumu (CDCl5)
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EK-22. (devam) P3 bilesigine ait sonuglar;

. 3B8B5 = 8 288 o o woy @ 588 88 8
@spesd 3 8 tsE § g neec 330 B 8
| 1
N W TN TN Y
it
T T T T | T T T T T T
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0 ppm
. . .13
Sekil 22.3. P3 bilesigine ait "C-NMR spektrumu (CDClI5)
Default file [
P3 1234 (12.340) Cn (Cen,2, 80.00, Ht) 1: Scan ES* |
o 545.28 1.34¢8
| 545.84
i
|
[ |
‘ 546.51
%‘
|
|
‘ 546,82
\
544.02/347-28
(il 543.51 3547 84
| 542.93
17110 27332 s41.03 ] (26749 837.51
bl P32 sa103] (7777 erae1 8162489751 ss0r0 osre3
200 300 400 500 600 700 800 900 1000

Sekil 22.4. P3 bilesigine ait LCMS spektrumu



EK-23. PYR3 bilesigine ait sonuglar;

Sekil 23.1. PYR3 bilesigine ait ATR spektrumu

''''''''''

| Mﬁj

......................................................................................................

freveerpe . .
15 14 13 12 1" 10 9 8 4 6 5 4 3 2 1 ppm

2 s B ‘.

Sekil 23.2. PYR3 bilesigine ait ‘H-NMR spektrumu (CDCl)
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EK-23. (devam) PYR3 bilesigine ait sonuglar;

by I5EEIN 8 2 DS 3 x gng sEE g%
§ee£‘ez§ 8 28 @ @ e €g3 gy o
I |
N W TN N Y
i {
T T T T T T T T T T T
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0 ppm
Sekil 23.3. PYR3 bilesigine ait°C-NMR spektrumu (CDCls)
Default file {
PYD-3 941 (9.410) Cn (Cen,2, 80.00, Ht) 1: Scan ES
100- 517.53 1.33(
' ;
517.28
517.07.
516.86|
517.84
%
| 518.46
518.89
515.98)
\J519.52
515.61
519.80

51267

&Y
238.98.25941 31239 38523 49552, J |[539:84 B07.70 869.56,7, 34 792.23 846.96 947.17.968.16
P4 S s T DTN L ST o RO L e : FRDA0.0 PRI DOND)
200 300 400 500 600 700 800 900 1000

Sekil 23.4. PYR3 bilesigine ait LCMS spektrumu



EK-24. NDM3 bilesigine ait sonuglar;

V T

l\ i ;’m h W
| '

J\flf \Jﬂ"j M a

Sekil 24.1. NDM3 bilesigine ait ATR spektrumu

o o
&

- o ymomn -
- ® 0 Toomme <
= ao Swomom P
= am NN 2
@ 8o Sosoaa =
~ N R R B

B N LJ‘U

T T T
8.9 8.0 75

|
T T
Ppm 1.2 1.1 ppm

[ [ f T }d

-
=
-
N
--
-
|
=]
©
®
~
o
]

T T T | T T <% T
4 3

N M & ﬂéﬁ |c>7

3 B K98 L

Sekil 24.2. NDM3 bilesigine ait"H-NMR spektrumu (DMSO-ds)
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EK-24. (devam) NDM3 bilesigine ait sonuglar;

. Sekil 24.3.

NDM3
bilesigine
ait °C-

NMR
spektrumu
(CDCl,)

QRVFTDAINDO N o QD™
y BRIRL3R Y Y Q2R w & -ow o @
ndms 9s85889 38 2 g @ T We® 9o ® OB b
debpbos ¥ A 85 w @ Kpeln 3 gs o
1
\|
N WYY
LIUJ ll | )
T T T T T T T T T T T
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0 ppm
WMass Calc. Mass | mDa | PPM_| DEE_| Formula [iFm_ JiFmrguorm) [ ¢ [ H [n] o
465.2357 465.2383 -0.6 -1.3 13.5 (€23 H29 N8 03 2154 0.0 23 29 8 3
131181 (T
100+ 4852357 7.53e+004
%
456.2386 .
487.2176
p
U, 4ge2197 -
143.0800 208.0304 297.2003 391.2853 £95.2040 17T 742.4783 53498774901 534801
L e s L L L e e L L L L A L LA R LA A LN R A L ALY L N Ly s Ly a1
100 150 200 280 300 350 400 450  £00 S50 GO0 G50 700 7SO0 8OO 50 900 950 1000



Sekil 24.4. NDM3 bilesigine ait HRMS spektrumu

Sekil 25.1. 13 bilesigine ait ATR spektrumu

EK-25.13
bilesigine ait

sonugclar;

159



160

98 SRR R I 5% 25 nog
1 T T .
8482 80 787674 7770 6866 64 ppm 3.6 ppm 1.2 ppm
,I P g T vd
1 -
T T T T T T T T T T T T T T T 1
15 14 13 12 11 10 9 8 7 6 5 4 3 2| 1 ppm

R RS 8

Sekil 25.2. I3 bilesigine ait "H-NMR spektrumu (DMSO-ds)
EK-25. (devam) I3 bilesigine ait sonuglar;

mmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmm
mmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmm

ndm. ﬁi(’iﬂiNNéNNwﬁ' NOCOMOOrro®@BMen Q"Zm.@.a.‘qu’.o.”.m.“.m.'\.v"'."‘,u?".
mmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmm
——————————————————————————————————————————
Ll“JJ Ll L ‘ 1J‘L
T I T il T T T T T i
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0 ppm

Sekil 25.3. I3 bilesigine ait *C-NMR spektrumu (DMSO-ds)



% Transmitance

4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000
Wavenumbers {cm-1)

161

Sekil 25.4. 13
bilesigine ait

HRMS spektrumu

Mass | Cale. Mass [ mDa | PeM | DBE | Farmula [iFmr Jifmom [ c [ 0 [e[n[o]
FT] FE

493.2688 493.2675 0.3 -1 13.5 €25 H33 N8 03 4816 0.0

EK-26. A3

bilesigine ait

5.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvarl
1: TOF MS ES+

MDM3-1_20150219_02 209 (5.428) Cm (209:211)

sonuglar;

100+ 493 2668 3795+005
P
1494.2730
515.2506
s
Hts2ss0 4855302
£030430 54 500 5.53
=4 7 | 5832430 BIZ0Z  5op 4504 850.5707 905.5428 )
ct L L L LR LA LN RN R VAR RN LAY RARRN LA AR AR nan N1
GO0 650 7DD 7SO 800 @S0 900 @50 1000

T T
| | | | |
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Sekil 26.1. A3 bilesigine ait ATR spektrumu

T T T T T T T T T T T 1
13 12 1 10 T 6 5 a 3 2 1 ppm

9 |8
g e ERCEEE R 4 ]
Sekil 26.2. A3 bilesigine ait "H-NMR spektrumu (DMSO-dg)

EK-26. (devam) A3 bilesigine ait sonuglar;

mmmmmmmmmmmmmmmm
wwwwwwwwwwwwwww o TN R S )
ssdmse BYEHEr 298 8RIn °28 ¢ ¢ sodoggasas
roonoSsd gl EEe & 3 IESIEBIIHT
T T T T T T T T T T T
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0 ppm



Sekil 26.3. A3 bilesigine ait **C-NMR spektrumu (DMSO-dg)

% Transmittance

163

A-S1_03 209 (6.431) Cm (209-55:74)
100,

%

G.

U.E

A

[ il
744
| v
72’.
4ﬂ'nﬂ . ’ ’ ' 3560 i ’ ’ ' 3ﬂi]ﬂ . ’ ’ ' 2560 ’ ’ ’ ’ ZD‘ﬂD ’ . ’ ' 1500 ' ’ i ’ m‘ﬂﬂ ’
Wavenumbers (cm-1)
7 P 11113 B i R T s A i 3 i V0 - T F 3

G L. Eczadilik Fakuttesi Merkez Labaoratuvari
1. TOF MSES+

1004

6.52e+004

-4 G06.2042
A

Sekil 26.4. A3 bilesigine ait HRMS spektrumu

EK-27. PT3 bilesigine ait sonuglar;
Me

OH NH

— _<N—
<~ N N

XN N N—4
NH

Et,N o o

Me

TR Mz
605.0  610.0

325.2268
326.2322
ol 1802 2033757 284.3305 3812993 49
ST T e N GRS S .
100 150 200 250 300 350 400 4E
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Sekil 27.1. PT3 bilesigine ait ATR spektrumu

Sekil 27.2. PT3 bilesigine ait "H-NMR spektrumu (DMSO-ds)

EK-27. (devam) PT3 bilesigine ait sonuglar;

mmmmmmmmmmmmmmmm

FFFFFFFFFFFFFFFFF

WA T T

n:lll LJJ l. [ ‘ UL \ |

T T T T T T T T
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0

ppm
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Sekil 27.3. PT3 bilesigine ait"*C-NMR spektrumu (DMSO-dg)

Default file
PT3 908 (9.080) Cn (Cen,2, 80.00, Ht) 1: Scan ES
589.48 5.64¢
‘ 100‘ ‘
AN
95 NM/J \ {
e
w Wf\\ . e \
I o
8 l\,’ \ TN )l

% Transm itz
=
=
-

[ 588.2
591.24
588.03
591.50
\ S87.211" 611.06 913.51
| 186.42 295.24 397.83 45941 58628}[1_ 701.33 747.10 903.64 | 95752 1080.69
halmad. T B TRt VSRS | 1 SEIILYHLY K AN VERIESE it i g V|
200 300 400 500 600 700 800 900 1000

Sekil 27.4. PT3 bilesigine ait LCMS spektrumu

EK-28. PA3 bilesigine ait sonuglar;

OMe

OMe
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Sekil 28.1. PA3 bilesigine ait ATR spektrumu

spa3

IRUR 72
|
|
¥ |
_J’LJJJIUJUL_ j M\\v Jﬂjl&n‘mw

T T T T
«3 7.0 6.5 Ppm

1:2 pem

I LLJ{MJ%LLJLJ

T T T T T T T T T T T T 1
15 14 13 12 1 10 8 5 4 2 1 ppm

W W Hwwld  deEd

Sekil 28.2. PA3 bilesigine ait "H-NMR spektrumu (DMSO-ds)

EK-28. (devam) PA3 bilesigine ait sonuglar;

tTowMmONS N~ OF N ~Nem

"TNOANNRNSTLH -~ RO N —oN © Q OLPTEVWOWRON -
3 BASKNBr®w S =0 © Yoo L G A e B @
B8BHELE S 58 & IS8 © e B8IFI28338 o
Sgonnns I oo =282 8 € 18339938238 o

\\\ l/// ‘ \/ | |

'

| i Il

NN - L J.ll kg ‘ UL ‘

T T T T T T T T T T T
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0 ppm



Sekil 28.3. PA3 bilesigine ait**C-NMR spektrumu (DMSO-dg)

Pefault file
an—: ‘/_r/’f\ , 7|
851 J,,,// 7\
| e ‘
BT T \\_\ 7 ‘
Y -
75 l N //
- v
I |
L ® ,J\‘J‘
s & N \ \
£ ﬂ
g5 p/ u } ‘
o ( h f {{“ ‘
e A
1 \\ ’ ( | t ‘
40 j ” L f N A ‘
kS | V |
" ”J |
A ) \
2% v
4“:]0 i ’ ’ ’ 356“ i ’ ’ ’ 3U;]U i i ’ ' 256“ ’ ’ i ’ ZU(‘IU ’ . ’ ’ 5E|U ) ’ i ’ 1 D[‘ID ’ ’ i
Wavenumbers (cm-1)
\
‘ 622.85
i 643.39
619.40| | 64367
g 1050.45
618.84
186.62 311.48 454.92: 49399 245:55 :760.04 701160 e o 101968 108313, 00 oo |
[V RPTVI N WA RRTISVIVITE LRI Y DUV P U TOPRTT SNV PV W WA e 4 IRSTS T [ k i mlz
.. 200 300 400 . 500 _ . 600 700 800 900 1000 1100 1200 |

Sekil 28.4. PA3 bilesigine ait LCMS spektrumu

EK-29. DPY 3 bilesigine ait sonuglar;

N
EtN o o Q

167
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Sekil 29.1. DPY3 bilesigine ait ATR spektrumu

mmmmmmmmmm

AR

W

e

i

T T T T T T T T T T T T T 1
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Sekil 29.3. DPY3 bilesigine ait"*C-NMR spektrumu (CDCls)

Default file
DPY3 942 (9.420) Cn (Cen,2, 80.00, Ht) 1: Scan ES+
100 615.48 5.25€e7|
614.94
615.76
615.96
4
l616.48
% ’
I616.86
l617.49
614.07]
giadp.| 837.53
141.39 sie72 60637 [
W S b 2 709,10 92124 1005.18 120322 ;
T 1 T T T T T T AR g T T T X m/z
| 200 300 400 500 600 700 800 900 1000 1100 1200

Sekil 29.4. DPY3 bilesigine ait LCMS spektrumu

EK-30. Pi3 bilesigine ait sonuglar;
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H Sekil 30.1. Pi3
F bilesigine ait ATR
J U spektrumu

mmmmmmmmmmmmmmm
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30.2.

Pi3 bilesigine ait"H-NMR spektrumu (DMSO-dg)

EK-30. (devam) Pi3 bilesigine ait sonuglar;
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- MWW Wod [ oy
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Sekil 30.3. Pi3 bilesigine ait "C-NMR spektrumu (DMSO-ds)
G.U. Eczacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari
Pr-S_01 162 (6.337) Cm (162-53:62) 1: TOF MS ES+
100- 377.1631 1.41e5
N
378.1672
775.3018
1400.1484 753.3200
701.384
1480095.067.0706 220888695971 3252285 ([ moarz2 5303 5ar 0079 05,0007 1004 ] “/777.3059 837.2708 401 9300 960,8801983'?;/724
L < LR, NN M St L A
50 100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800 850 900 950 1000
Tolerance = 5.0 PPM DBE:- min = -1.5 max = 500 =
Element prediction: Of
Mumber of isotope peaks used for i-FIT = 3
Monoisotopic Mass, Even Electron lons
43 formulaie) evaluated with 1 results within limits (up to 50 closest results for each mass
Elements Used 3
Mass Calc. Mass mDa__| FPM DBE Formula i-FIT i-FIT {Morm) i H [ m [ o [se]
377.1631 100.00 377.1619 7 4.5 13.5 C21 H21 N4 O3 298.9 0.0 21 21 B3 3
zacilik Fakultesi Merkez Laboratuvari 162 (
377.1631 1.41e+008
378.1672
2
299.1481
3252285 - 379.1722 2001484 .
o i : 3751499 L o 388.64605  395.1360] | 2075189 4156511 e
328 =30 =58 =70 375 330 385 za0 =ds 200 205 210 -1 220 -

Sekil 30.4. Pi3 bilesigine ait HRMS spektrumu
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