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SiMGE VE KISALTMALAR

Bu c¢alismada kullanilmis bazi simgeler ve kisaltmalar, agiklamalari ile birlikte

asagida sunulmustur.

Simgeler Ac¢iklama

7} Manyetik moment

% Gerilme Titresimi

) Diizlem igi biikiilme

Q [letkenlik birimi(ohm)

AM Molar iletkenlik

s Tekli(singlet) pik

d Ikili (dublet) pik

t Uclii(triplet) pik

m Coklu(multiplet) pik

br Genis

de-DMSO Dotorodimetilstilfoksit

BM Bohr Magnetonu

Kisaltmalar Aciklama

NMR Niikleer Manyetik Rezonans

LC-MS S1vi Kromotografi Kiitle Spektroskopisi
FT-IR Fourier Transform Infrared Spektroskopisi
UV-vis Ultraviyole-Goriiniir Bolge

3D 3 Boyutlu

MM+ Molekiiler Mekanik



1.GIRiS

Schiff bazlar1 biyolojik ve yapisal 6zelliklerinden dolay1 koordinasyon kimyasinda
onemli bir yere sahiptir. Bu bilesikler, aldehit veya ketonlarin aminlerle niikleofilik
katilma tepkimesi ile olusur ve karbon azot ¢ifte bag1 (-CH=N-) meydana getirir.
Aldehitin tepkimesiyle olusan baga “azometin” veya “aldimin”, keton ile olusan
baga “imin” veya “ketimin” adi verilir. Azometin ve imin baglar1 oldukga ilging
baglardir, maddenin geometrik izomerligini ve spektral 6zelliklerini ¢ok fazla etkiler

[1,2].

H
B N (1.1)
= +  Halbl-22 ——m— XC=N—Z + HyO
& E
E.
ar ometin

Schiff bazlari ilk defa 1864 yilinda Alman kimyager H. Schiff trafindan sentezlenmis
ve Pfeiffer tarafindan ilk kez ligand olarak kullanilmistir [3]. Bu bilesiklerin esas
onemi, metal iyonlar ile secici ve 0Ozel reaksiyonlar vermesidir. Schiff bazlar
yapisindaki imin, azometin gibi seciciligi yliksek aktif uclardan metale elektron
transfer etmekte ve 4,5,6 halkali kararli kompleksler olusturmaktadir. Schiff
bazlarinin yapisal karakterizasyonu, elektronik oOzellikleri ve komplekslerinin

kararlilig1 halen genis 6l¢iide ¢alisilmaktadir [4,5].

Schiff bazlar1 boya sanayinde, kaucuk {iretiminde, ila¢ sanayinde, elektronik
endiistrisinde, plastik sanayinde, s1v1 kristal teknolojisinde, madeni yaglarda, oksijen
baglanmaya yatkin olduklarindan oksijen tasiyici olarak, bitkilerde hastaliklara ve
iiriin kayiplarina neden olan patojen mantarlara karsi miicadelede, organizma igin
onemli olan K-amino asitlerin sentezinde, AAS ile arsenik tayininde bakir, nikel,
platin vb. metallerin maskelenmesinde, radyoaktif maddelerin zenginlestirilmesinde,
polimer ve pestisitlerin liretiminde son yillarda biiylik oranda kullanilmaktadir [6-
12]. Schiff bazlarinin kimyanin bir¢cok alaninda, tipta, sanayide genis kulanima sahip
olmasit bu bilesiklere olan ilgiyi artirmis, metal katyonlari ile olusturduklari

komplekslerin sentezine yonelik bir¢ok calisma yapilmistir.



Schiff bazlar1 antibakteriyel, antifungal, antitimor ve antikanser aktivitelerinden
dolay1 ila¢g sanayinde Onemli bir yere sahiptir [13]. Biyolojik aktif olan bu
bilesiklerin komplekslesmesi sonucu bakteriostatik ve karsinostatik &zelliklerinin
arttigr goézlenmistir [14]. N.H. Al-Sha’alan ¢alismasinda ¢esitli Schiff bazlar1 ve
Cu(Il), Fe(Ill), Co(Il) gecis metali kompleksleri sentezlemistir. Sentezlenen
bilesiklerin Gram pozitif ve Gram negatif bakterilere kars1 antibakteriyel aktiviteleri
incelenmis ve komplekslerin daha aktif oldugunu belirtmistir. Ligandlarin
selatasyonuyla olusan metal kompleksleri gesitli hiicresel enzimlerin aktivitesini
azaltarak mikroorganizmanin metabolik isleyisini engeller, toksik etkisi hiicre
proteinlerinin yapisini degistirir ve normal hiicresel proseslerin bozulmasina neden
olur [15]. Bakir komplekslerinin antibakteriyel aktivite gosterdigi, demir
komplekslerinin antitiimor 6zellige sahip oldugu bilinmektedir. Sitma, mantar ve

bocekler tizerinde biiyiik etkileri vardir [16,17].

Schiff baz1 komplekslerinin biyolojik sistemlere model olusturmasi ve farmokolojik
uygulamalarda enzim inhibit6rii olarak kullanimi biyoinorganik kimyada gelismeler
saglamistir [15]. Azot, oksijen, kiikiirt gibi elektron verici atomlar iceren ¢ok disli
Schiff bazi kompleksleri biyolojik sistemler igin énemlidir [18,19]. Ornegin, bakir
selatlar1  “hemosiyanin” ve “tirosinaz” gibi bakir igeren metaloproteinlere
benzemektedir. Dintlikleer metal merkezli metaloenzimler ve metaloproteinlerdeki
aktif merkezler dogal oksijen tasiyici sistemlerdeki O, etkinligini aydinlatmaktadir

[20].

Schiff bazlarimin farkli oksidantlar esligindeki imin-amid, -CH=N- — -C(=0)-NH-
dontigiimi nitril hidrataz (NHase) enzimindeki donilisime benzemekte ve NHase
enzimi i¢in model olusturmaktadir. Bu amagla, A. Mukherjee ve arkadaslar1 ¢ok disli
Schiff bazlar1 ile bakir metali arasinda imin-metal bagi olusumu {izerinden
yiikseltgeyici  olarak  H,O, varhiginda oksidatif doniisiimiinii  yaparak
bis(pikolinato)bakir(Il) komplekslerini sentezlemistir [21,22]. Biyolojik énemi olan

bu tiir ligandlarla metallerin komplekslerinin hazirlanmasi, yapilarinin aydinlatilmasi



ve fonksiyonlarinin  belirlenmesi  molekiiler  biyolojide  bir¢ok  yapinin
aydinlatilmasinda yol gosterici olmaktadir. Bu konuda elde edilen analiz sonuglar

molekiiler biyolojinin veri tabanininin gelismesine katkida bulunmaktadir.

Cesitli metal komplekslerinin canli organizmasindaki etkinliginin tespit edilmesi
hemoglobin, klorofil gibi hayati 6nemi olan koordinasyon bilesiklerine olan ilgiyi
artirmakta ve bu alandaki caligmalarin daha da yogunlagmasina neden olmaktadir

[23,24].

Tiyofen ve furan tiirevi heterosiklik bilesikler biyolojik aktiflik gosterirler. Z.H.
Cohahan ve arkadaglar1 tiyofen-2-karboksaldehit ve furan-2-karboksaldehitin ¢ok
disli Schiff bazlarin1 ve gecis metali komplekslerini sentezlemistir. Bilesiklerin
antibakteriyel ve antifungal aktivite sonucglari komplekslerin Schiff bazlarindan daha
aktif oldugunu gostermistir. Cu(Il) ve Ni(II) komplekslerinin Artemia salina ya kars1
sitotoksik etkisi belirtilmistir [25].

Tiyofen halka sistemi igeren metal selatlarinin antibakteriyel ve antitiimor etkinligi,
antibioizosterik iliskisi ve terapetik ajan olarak kullanimi bilinmektedir. P. Daniel ve
arkadaslan tiyofen tiirevlerinin metal selatasyonu ile antibakteriyel aktivitelerinin
arttigini belirlemistir. Komplekslerin patojen bakterilere (Staphylococcus aureus ve
Alphahaemolytic Streptococci) karsi yiiksek aktiviteye sahip olmasi selatasyon

teorisi ile a¢iklanmistir [26] .

G.G. Mohamed ve arkadaslar1 tiyofen-2-karboksaldehit ve primer aminin katilma
tepkimesiyle Schiff baz1 ve Fe(Illl), Co(Il), Ni(Il), UOy(Il), Cu(Il), Zn(II)
komplekslerini sentezlemistir. Bu bilesiklerin ¢esitli bakterilere; Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus pyogones ve fungi (Candida) ye karsi
biyolojik aktivitelerini incelemistir. Fe(Ill), Cu(Il), Zn(Il) and UO,(I)
komplekslerinin iiriner enfeksiyonlara, mide-bagirsak iltihaplanmasina ve hastane
enfeksiyonuna neden olabilen Escherichia coli’ yi inhibe ettigi belirtilmistir. Fe(III),
Co(II), UO,(II), Cu(Il) ve Zn(II) komplekslerinin Gram pozitif Staphylococcus



Pyogones ve Pseudomonas aeruginosa bakterilerine kars1 yiiksek aktiflik gosterdigi,
ayrica Fe(IIl), Cu(Il) ve UO,(IT) komplekslerinin Candida ya karst etkili oldugu
gbzlenmistir [27].

Diaminlerin tepkimesiyle elde edilen Schiff bazlarmin tipta ve farmokolojide ¢esitli
amaclar i¢in kullanimi bilinmektedir [28]. Metal selatlarinin DNA sarmali ile
etkilesiminden dolay1 teshis ve tedavide yeni modellerin tasariminda
kullanilmaktadir. Pt komplekslerinin anti-tiimor aktivitesi [29], Cu ve Gd
komplekslerinin tomografik incelemelerdeki pozitron-emisyon 6zelligi, Mn ve Ru
komplekslerinin suyun fotolizini katalizledigi, Fe komplekslerinin oksijenin
elektrokimyasal indirgenmesinde katalizor olarak kullanildigi bilinmektedir. Metal
iyonlar1 ile segici ve Ozel reaksiyonlar vermesinden dolay1 iyon-segici membran

elektrotlarin gelistirilmesi ¢alismalarinda da 6nemli bir yere sahiptir [30-37].

M. Mason ve arkadaslart metilpiperazin, dimetilpiperazin ve trimetilpiperazin
tirevlerinin S. pneumoniae ya karsi antibakteriyel aktivitelerini mikrodilusyon
yontemine gore incelemis ve bilesiklerin test edilen bakteriye karsi aktif oldugunu

belirtmistir [38].

E. Keskioglu ve arkadaslari diamin bilesikleri 1,4-bis(3-aminopropil)piperazin ve
1,8-diamino-p-mentan’dan sentezlenen Schiff bazlar1 ve Cr(Ill), Fe(Ill), Co(IlI)
komplekslerinin ~ ¢esitli mikroorganizmalara karst  aktivitelerini  incelemis,
komplekslerin ligandlara gore genellikle daha aktif oldugu sonucuna varmustir [1].
Piperazin tiirevi bazi bilesiklerin HIV viriisii enfeksiyonuna karsi insan viicudunun

savunma sistemini giiclendirdigi de bilinmektedir [39-42].

Piperazin ¢oziinmeyen iirik asiti ¢ozilinilir lirata doniistiirdiigii icin tipta ilag olarak
kullanilmaktadir. Icerdigi heterosiklik gruba gore fenil piperazinler, difenilmetil
piperazinler, benzil piperazinler, pridinil piperazinler, primidil piperazinler olarak
adlandirilirlar. Piperazin tlirevi iceren bazi ilaglarin acik yapist ve tedavide kullanim

yerleri sdyledir:
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Bu calismada tiyofen/furan-2-karboksaldehit ile 1,4-bis(3-aminopropil)piperazin ve
1,8-diamino-p-mentan kullanilarak dort yeni Schiff bazi ve bunlarin Cu(Il), Fe(III)
kompleksleri sentezlenmistir. Schiff bazlarinin yapisi elementel analiz, 'H-NMR,
PC-NMR, LC-MS (ESI), UV-vis ve FT-IR spektrumlar ile aydinlatilmustir.
Komplekslerin yap1 tayininde spektroskopik yontemlerin yani sira iletkenlik ve
manyetik duyarlik o6l¢iimleri kullanilmigtir. Bilesiklerin ¢esitli Gram pozitif
bakterilere; Bacillus subtitilus (ATCC G633), Yersinia enterotica (sp), Bacillus
cereus (sp), Listeria monocytogenes 46 (ATCC 19115), Micrococcus luteus (sp) ve
Gram negatif bakterilere; Escherichia coli (ATCC 36218), Pseudomonas aeroginosa
(sp), Shigella dysenteriae type 10 (RSKK 1036), Salmonella typhi H (NCTC



901.8394), Klebsiella pseudomonas (sp) a karsi antibakteriyel

aktiviteleri

mikrodilusyon ydntemine gore belirlenmistir. Aktivite sonuglar1 MIK (Minimum

Inhibisyon Konsantrasyonu, mM ve pg/mL) degerleri olarak verilmistir.

Sentezlenen Schiff bazlarinin ve Cu(Il), Fe(Ill) komplekslerinin adlar1 ve acik

yapilari soyledir:
(1) 1,4-bis[3-(tiyofen-2-karboksaldimin)propil]piperazin (tkabapp):

H H
G D .

S

Sekil.1.1. tkabapp ligandinin agik yapisi

(1a) 1,4-bis[3-(tiyofen-2-karboksaldimin)propil]piperazin]bakir(Il) klortr
(tkabappCu):

Hc= N\ /N\CH Cl,
S/

Sekil.1.2. tkabappCu kompleksinin agik yapisi



(1b) [1,4-bis[3-(tiyofen-2-karboksaldimin)propil]piperazin] demir(l1l) klortr
(tkabappFe):

N N
/NN

(CHy)3 (CH3)3

HF/N\ /N\ cH Cls

S e

Sekil.1.3. tkabappFe kompleksinin agik yapisi

(2) 1,4-bis[3-(furan-2-karboksaldimin)propil]piperazin (furabapp):

Z/ O/\‘— |c= N—(CHp);— N N- (CHy)3 N=(|3—/\ \>

(0)

Sekil.1.4. furabapp ligandinin agik yapisi

(2a) [1,4-bis[3-(furan-2-karboksaldimin)propil]piperazin]bakir(l1) klorir
(furabappCu) :

He= "~ _~"==cu |

Sekil.1.5. furabappCu kompleksinin agik yapisi



(2b) [1,4-bis[3-(furan-2-karboksaldimin)propillpiperazin]demir(111) klorir
(furabappFe):

HC/N\ /N\ cu  |Cl
o/

Sekil.1.6. furabappFe kompleksinin agik yapisi
(3) _1,8-bis(tiyofen-2-karboksaldimin)-p-mentan (tkadam):
H CHs CH-
/N L S
—C=n C—N=C—
5 | S
CH3
Sekil.1.7. tkadam ligandinin agik yapisi

(3a) [1,8-bis(tiyofen-2-karboksaldimin)-p-mentan]bakir(ll) klorir (tkadamCu):

N
. _— cH Cl,

Sekil.1.8. tkadamCu kompleksinin agik yapisi



(3b) [1,8-bis(tiyofen-2-karboksaldimin)-p-mentan]demir(l11) klorir (tkadamFe):

H'C \Fe/ = ' Cl;
/7 e\
— —_—

Sekil.1.9. tkadamFe kompleksinin agik yapisi
(4) 1,8-bis(furan-2-karboksaldimin)-p-mentan (furadam):

H CHs CH-
B g'aly
o I ™0
CI—I3
Sekil.1.10. furadam ligandinin agik yapisi

(4a) [1,8-bis(furan-2-karboksaldimin)-p-mentan]bakir(l1) klorir (furadamCu):

N
HCZ N - Scu Cl,

Sekil.1.11. furadamCu kompleksinin agik yapisi

10



(4b) [1,8-bis(furan-2-karboksaldimin)-p-mentan]demir(l11) klorlr (furadamFe):

C\/—\ e
/ Ny

N
HC/ \ e \CH Cly

Sekil.1.12. furadamFe kompleksinin agik yapisi
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2. KURAMSAL TEMELLER

2.1. Schiff Bazlarimin Ozellikleri

Schiff bazlar1t RC=NR’ genel formiiliine sahiptir. Burada R ve R’ alkil veya aril
stibstitiientleridir. Schiff bazlari iyi bir azot donér ligandi olarak da bilinmektedir. Bu
ligandlar koordinasyon bilesiginin olusumu sirasinda metal iyonuna bir veya daha
cok elektron ¢ifti vermektedir. Kompleks olusumunda kullanilan Schiff bazi
ligandlarinda iki ya da daha fazla koordinasyona giren grup var ise “selat” denilen
halkal1 kompleks bilesikler meydana getirir. Kompleks bilesiklerinin 6zellikleri
kullanilan ligand ve metal iyonuna bagli olarak degismektedir. Schiff bazlarinin 4, 5
veya 6 halkali kararli kompleksler olusturabilmesi i¢in azometin grubunun yan1 sira

elektron verici bagka bir grubun daha bulunmasi gerekmektedir.

Aminler aldehit veya ketonlara etkiyerek katilma-ayrilma tepkimesi verebilen bir
niikleofildir ve asitle katalizlenir. NHj3 ile tepkimesinden elde edilen Schiff bazlari
(iminler), dayanikli degildir ve bekletildiginde polimerlesirler. Ancak amonyak
yerine birincil aminler kullanildiginda, daha dayanikli olan siibstitiie iminler
meydana gelir. Aromatik aldehitler (benzaldehit gibi) ya da aril aminler (anilin gibi)
daha dayanikli iminleri olustururlar, fakat diger aldehit, keton ve birincil aminler de

kullanilabilirler.

Schiff bazlarininin ligand olarak kullanilmasi1 Alfred Werner’in calismalarindan
sonra koordinasyon kimyasindaki en onemli olaylardan birisidir. Bu tarihten sonra
koordinasyon kimyasini gelistirmek amaciyla yapilan g¢alismalarda elde edilen
komplekslerden bir¢ogu analitik amaclarla kullanilmaktadir. Bazi metal katyonlar1
bu tip ligandlarla tayin edilmistir. Uzun zamandir nikel tayininde kullanilan
dimetillioksim, bakir tayininde kullanilan salisilaldoksim gibi organik ¢oktiiriiciiler
buna en iyi drnektir. Bu nedenle koordinasyon kimyasi ¢alismalartyla analitik kimya

calismalar1 ¢ogu kez i¢ icedir [43].
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Schiff bazi katilma tepkimeleri, karbonil bilesiklerinin kalitatif ve kantitatif
tayinlerine imkan vermektedir [44]. Amin ve karbonil bilesiklerinin yapilarina ve
molar oranlarina bagh olarak birbirinden farkli yapida ¢ok cesitli Schiff bazlar1 elde

edebilmek mimkiindiir.

Schiff bazlar1 N, S, O gibi elektron verici (donor) atomlar ile kolaylikla kompleks
olusturabilmektedirler. Bu atomlarin tiirii ve sayisinin kompleks yapis1 ve ¢esitliligi
lizerine etkisi biiytiktiir fakat olusan kompleks yapisi sadece donor atomlarina bagl
olarak sekillenmez. Ligandin reaksiyona girdigi metal tuzu, reaksiyona giren ligand
ve metal tuzunun molar orani gibi etkenler de kompleksin yapisi {izerine etki
edebilmektedir. Bulundurduklari donor atomlarinin tiirline ve sayisina bagli olarak

Schiff bazlar1 NO, N,O,, ONO, ONS, NS tipi ligand olarak tanimlanabilir.

Metal komplekslerinin hazirlanmasinda kullanilan Schiff bazlarinin genel 6zellikleri

su sekilde 6zetlenebilir :

e Schiff bazlar1 1930-1940 yillar1 arasinda koordinasyon kimyasina girmis ve
spektrokimyasal seride kuvvetli ligandlar arasinada yer almistir.

e Schiff bazlarinin koordinasyon o6zelliklerinden dolay1 redoks potansiyellerine
etkisi vardir.

e Bazi Schiff baz1 molekiilleri {izerinde yer alan —O-H...N-H hidrojen bag1 bugiine
kadar rastlanan en kisa hidrojen bagidir.

e Schiff baz1 metal komplekslerinin iki ¢ekirdekli, ti¢ ¢cekirdekli, dort ¢ekirdekli ve
polimerik kompleksleri manyetik 6zellikleri agisindan ilgingtir.

e Schiff bazlar1 kendisini olusturan aminlerin ve aldehitlerin sahip oldugu toksik

etkilere sahip degildir [45, 46].
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2.2. Schiff Bazlarinin Olusum Mekanizmasi

Schiff bazlar1 diger adiyla iminler primer amin grubu igeren bilesiklere aldehit veya
ketonlarin katilarak su ayrilmasi sonucu elde edilebilir. Imin olusum mekanizmasi iki
basamakli bir islemdir. Basamak 1. niikleofilik aminin kismi pozitif yiik tasiyan
karbonil karbonuna katilmasi, azotun bir proton kaybederek oksijeni protonlamasi ve
OH olusturmasidir. Basamak 2. ise OH in protonlanarak OH," olusturmasi ve H,O
seklinde uzaklasmasidir. OH kuvvetli bir baz ve zor ayrilabilen bir grup iken, -OH,"

zayif bir bazdir ve H,O seklinde kolaylikla uzaklasabilir.

Basamak 1. katilma:
{? [|:'_ OH
- o
RIC-R + R-NHy = R-C-R = R (2.1)

N~ R-NH, R-NH

Basamak 2. ayrilma :

DlH {Dle
hidi + hizli
R;C—NHR! R3C— NHR! = R =NLR' —g (22
: = W o 2 NER'== RyC=NR!
jiaqiinl

Amonyak, aminler ve diger benzer bilesikler azot atomu iizerinde eslesmemis
elektron igerirler ve karbonil karbonuna kars1 niikleofil olarak davranirlar. Amonyak
ile elde edilen Schiff bazlar1 kararsizdir ve beklediginde polimerlesebilir. Ancak

amonyak yerine primer aminler kullanildiginda daha kararli iminler elde edilebilir.

Schiff bazi olusumunda aldehitler ketonlara gore daha reaktiftir. Ketonlarda karbonil
karbonuna bagli alkil grubunun sterik etkisi imin bagi olusumu zorlastirir. Asit
katalizi kullanarak yiiksek reaksiyon sicakliginda ve ¢ok uzun reaksiyon siiresinde

olusan suyun uzaklastirilmasiyla yiiksek verimle Schiff bazlar1 sentezlenebilir [47].
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2.3. pH’mn Etkisi

Schiff bazi olusumundaki kondenzasyon tepkimelerinin mekanizmast katilma-
ayrilma tepkimesi iizerinden yiiriidiiglinden azometin olusumu pH’ ya bagimlidir.
pH<3 oldugunda aminin tuzu olusur ve azot lizerindeki eslesmemis elektron ¢iftini
kaybettigi icin karbonil karbonuna baglanamaz (niikleofilik degildir). Serbest amin
derisimi ise ihmal edilecek kadar azalir, normalde hizli olmasi gereken katilma
basamag1 yavaslar ve bu basamak tepkime mekanizmasinda hizi belirleyen basamak
olur. Asitligin azalmasi ile karbokatyon olusur ve karbonil grubunun elektrofilik
giicli artar, boylece birinci basamak daha hizli ikinci basamak ise daha yavas ilerler.
En uygun pH, bu iki asir1 ucun arasindaki pH tir (pH= 3-4) ve bu aralikta tepkimenin
toplam hizi en yiiksektir. Bu pH’ta aminin bir kisminin protonlanmig olmasina
ragmen niikleofilik katilma tepkimesini baglatabilmek icin yeterli miktarda serbest
amin bulunmaktadir [3,47]. Tepkimenin pH’ya baghligin1 gdsteren mekanizma

sOyledir:

Rl/ R'x’f

R, 1. R
R.\ + H,O H

R"/ C+_ 2. G I_IEN_Z 1= P 3 R s

+
ENZ + H —— NHZ

Sekil 2.1. Kondenzasyon tepkimelerinin pH’a bagliligin1 gosteren mekanizma

Ayrica asitler ve bazlar amfiprotik ortamlarda azometin baglarini hidroliz ederek
tekrar amin ve karbonil bilesenlerine doniismesini saglayabilir. Bunun icin asidin

veya bazin derisiminin yliksek olmamasi gerekir ve reaksiyonun kinetigi olusum
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reaksiyonuna gore daha yavastir. Azometin bilesiklerinin meydana gelmesinde

rezonansin da dnemli rol oynadig: belirtilmistir [46,47]
2.4. Schiff Bazlarimin Tepkimeleri

1. Nikel katalizorliigiinde icerisinden hidrojen gaz1 gecirildiginde sekonder aminleri
olusturur.

Sc=NR — . ScH-NHR

2. Metal hidriir olan sodyum siyanoborhidriir (NaBH3CN) ile indirgenir ve ikincil
amin olusturur.

FaB H.CH
:;‘CzNR 3 >CH—I~H—IR

3. Kishner indirgenmesinde bir aldehit veya keton, hidrazin ve bir baz ile muamele
edilerek yaklasik 200 °C ye sitilir. Reaksiyon sonucu alkan ve azot gazi olusur.

R R R
_ N
Se=0 + HpNH, 0. Scounm, S CH I
E'(H) E'(H) R(H)

2.5. Schiff Bazlarinin Spektroskopik Ozellikleri

Schiff bazlarinin spektroskopik o6zelliklerinin ilgi ¢ekmesi onlarin biyokimyasal

ozellikleri ve ayn1 zamanda analitik uygulamalardaki éneminden dolayidir.

'H-NMR ¢alismalari, imin ve bagl gruplara ait kimyasal kayma degerlerinin
tespitine yoneliktir. imin protonuna ait pik diisiik alanda singlet olarak gozlenir ve

kimyasal kayma degeri (8, ppm) bagli aromatik gruplardan daha yiiksektir. Jeong ve
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arkadaglar1 sentezledikleri 1,2-bis(naphthylideneimino) ethane” isimli Schiff bazina
ait '"H-NMR de imin protonunu 9.16 ppm de, >°C NMR de imin karbonunu 177.6
ppm de tespit etmistir [16].

Schiff bazlarmin IR spektrumlarinda karakteristik ve siddetli v(C=N) titresim
bandlar1 gézlenmektedir. Schiff bazlarinin yapisindaki -N=C- grubunun diizlem ig¢i
titresimlerinden ileri gelen absorpsiyonlar ¢cevresindeki elektronik degisikliklere karsi
¢ok duyarli olup iminlerde yaklasik 1640-1630 cm™ de gozlenmektedir [48,49].
Metal komplekslerinde azometin N dan baglanma ile dondr atom {izerindeki elektron
yogunlugunun azalmasi ¢ifte bag1 zayiflatir ve v(C=N) titresimini diisiik frekansa

kaydirir.

Schiff bazlarinin UV-goriiniir bolge spektrumlarinda azometin veya imin grubunun
n—7* gecisine ait absorpsiyon pikleri ultra viyole bolgede 200-300 nm araliginda
gozlenir. Metal komplekslerinde m— m* gecislerinin yanm sira L—> M veya M —L
yiik transfer gecisleri 400 nm civarinda gozlenir. Gegis metallerinde d-d gegisleri (d’
ve d'° harig) 400-1200 nm arahginda gdzlenir. d’ elektron dizilisindeki dortlii
koordinayona sahip Cu(Il) komplekslerine ait d-d gecisi 600 nm civarinda
gdzlenirken d° elektron dizilisindeki Fe(III) kompleksine ait d-d gecisi gozlenmez
[46]. Schiff bazlarinin, metallerin ve bagl gruplarin cesitliligine gore absorpsiyon

piklerinin yerleri degisebilir.
2.6. Yontem

Bu calismada, bazi heteroaromatik aldehitler ile diaminlerin niikleofilik katilma
tepkimesiyle yeni Schiff bazi bilesikleri sentezlenmistir. Bu tepkimede aldehitin
karbonil grubu ile amino grubu arasinda azometin bagi meydana gelir. Tepkime

mekanizmasi so0yledir:



Sekil 2.2.. tkabapp ligandinin olusum tepkime mekanizmasi
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3. MATERYAL VE METOTLAR
3.1. Kimyasal Maddeler

Bu calismada, 1,4-bis(3-aminopropil) piperazin (bapp), 1,8—diamino—p-mentan
(dam), tiyofen-2-karboksaldehit, furan-2-karboksaldehit, bakir(IT) kloriir, demir(III)

kloriir Aldrich firmasindan, ¢dziiciiler ise Merck firmasindan temin edilmistir.
3.2 Yap1 Analizlerinde Kullanilan Cihazlar

Element analizleri ve metal analizleri TUBITAK Analiz laboratuarlarinda, LECO-
CHSNO - 9320 Model element analiz cihazi, LC-MS (ES) spektrumlari, Acilent 1100
LC-MSD, 'H- >C NMR spektrumlar1 400 MHz lik Bruker-Spectrospin Avance DPX
- 400 Ultra-Shield cihazi ile alinmistir. FT-IR spektrumlar1 boliimiimiizdeki Mattson-
1000 Model FT-IR spektrofotometresi ile 4000-400 cm™ arahginda, UV-GB
spektrumlari UNICAM-UV  2-100 model spektrofotometresi ile 200-900 cm
araliginda alinmustir. Ligandlarin ve komplekslerin erime noktasi Electrothermal
ENG.LTD marka cihaz ile tayin edilmistir. Komplekslerin iletkenlikleri Orion 5 star
multimeter cihazi ile MeOH veya DMF/HAc ortaminda (20 °C de) 1x107 M lik 25
mL cozeltileri kullanilarak yapilmistir. Referans olarak 1:2 iyonik olan CaCl, ¢ozeltisi

(MeOH de Anp=122.4 uS/cm, DMF/HAc de 117.2 pS/cm, 1:2 iyonik) kullanilmistir.

Komplekslerin manyetik duyarlilik 6l¢limlerinin  alinmasinda boéliimiimiizdeki
Sherwood Scientific MKI model Evans terazisi kullanilmistir. Manyetik ol¢iimler
Cu(Il) ve Fe(Ill) komplekslerinin paramanyetik oldugu gostermistir. Komplekslere

ait etkin manyetik moment () degerleri Cizelge 4.1. de verilmistir.
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4. DENEYSEL CALISMALAR

4.1. Ligand ve Komplekslerin Sentezi

4.1.1. 1,4-bis[3-(tiyofen-2-karboksaldimin)propil]piperazin ( tkabapp) ligand1

100 mL’ lik tek boyunlu balon igerisine, 30 mL metanolde ¢oziinmiis 5.00 g (25.00
mmol) 1.4-bis(3-aminopropil)piperazin (bapp) konur. Cozelti 1sitarak karistirilirken
20 mL metanolde ¢oziinmiis 5.60g (50.00 mmol) tiyofen-2-karboksaldehit ¢ozeltisi
damla damla ilave edilir ve oda sicakliginda 24 saat boyunca karistirilmaya devam
edilir. Cozelti behere alinir, hacmi yariya inene kadar isitilir ve kristallenmeye
birakilir. Bir hafta icerisinde olusan kristaller 30 mL metanolde ¢oziiliir,
bulaniklasana kadar izopropileter, bulaniklik kaybolana kadar 1-2 mL metanol
eklenir ve kristallenmeye birakilir. Agik kahverengi kristaller 50 °C de etiivde
kurutulur [1,50]. e.n.:81-83 °C, verim: %88. CyoHpsN4S, (Ma: 388 g/mol), Teorik:
%C, 61.85; %H, 7.22; %N, 14.43; %S,16.50; Deneysel: %C, 61.56; %H, 7.20;
%N,14.09; %S, 15.83.

[1,4-bis[3-( tiyofen-2-karboksaldimin)propil]piperazin]bakir(ll) klorir,
[Cu(tkabapp)]Cl.

100 mL’lik bir balonda 30 mL metanol igerisinde 0.50g (1.29 mmol) 1,4-bis[3-(
tiyofen-2-karboksaldimin)propil Jpiperazin (tkabapp) isitilarak ¢oziiliir. Uzerine 20
mL metanolde ¢oziinmiis yesil renkli 0.29 g (1.29 mmol) CuCL.5H,O c¢ozeltisi
damla damla ilave edilirken ¢dzeltinin rengi koyu maviye doniisiir. Balonun agzi
kapatilarak 5 saat boyunca karistirmaya devam edilir ve sicakligin yaklasik 40 °C de
kalmas1 saglanir. Cozelti oda kosullarinda kristallenmeye birakilir. Bir hafta
icerisinde olusan koyu mavi kristaller siiziliir, dietileterde yikanir ve 170°C de 3 saat
boyunca vakum altinda etiiv (glass oven) de kurutulur [1,50]. e.n.:190-191 °C, verim:

%75. C20H28N4SQCUC12 (MA1522.5 g/mol)
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[1,4-bis[3-( tiyofen-2-karboksaldimin)propil]piperazinjdemir(l11) klordr,
[Fe(tkabapp)]Cls;

100 mL’lik bir balonda 30 mL metanol igerisinde 0.50 g (1.29 mmol) 1,4-bis[3-(
tiyofen-2-karboksaldimin)propil |piperazin (tkabapp) isitilarak ¢oziiliir. Uzerine 20
mL metanolde ¢éziinmiis agik kahverengi 0.35 g (1.29 mmol) FeCls.6H,O c¢ozeltisi
damla damla ilave edilirken ¢6zeltinin rengi kahverengiye doniisiir ve
bulaniklagsmaya baslar. Balonun agzi kapatilarak yaklasik 40 °C de ¢okelme
tamamlanana kadar karistirmaya devam edilir. Tepkime tamamlandiktan sonra
olusan kahverengi {iriin siiziilir, dietileterde yikanir ve 170°C de 3 saat boyunca
vakum altinda etiiv (glass oven) de kurutulur [1,50]. e.n. >230 °C, verim: % 72.

C20H28N482F6C13 (MA3550.4 g/mol)

4.1.2. 1,4-bis[3-(furan-2-karboksaldimin)propil]piperazin ( furabapp) ligandi

100 mL’ lik tek boyunlu balon igerisine, 30 mL metil alkolde ¢dziinmiis 5.00 g
(25.00 mmol) 1.4-bis(3-aminopropil)piperazin (bapp) konur. Cozelti 1sitarak
karistirilirken 20 mL metil alkolde ¢6ziinmiis 4.80 g (50.00 mmol) furan-2-
karboksaldehit ¢ozeltisi damla damla ilave edilir ve oda sicakliginda 24 saat boyunca
karigtirtlmaya devam edilir. Cozelti behere alinir, hacmi yariya inene kadar 1sitilir ve
kristallenmeye birakilir. Bir hafta igerisinde olusan kristaller 30 mL metanolde
¢Oziiliir, bulaniklasana kadar izopropileter, bulaniklik kaybolana kadar 1-2 mL
metanol eklenir ve kristallenmeye birakilir. Agik kahverengi kristaller 170°C de 3
saat boyunca vakum altinda etiiv (glass oven) de kurutulur [1,50]. e.n.>200 °C,
verim: %83. CyoH2sN4O, (Ma:356 g/mol) Teorik: %C, 67.41; %H, 7.87; %N, 15.73;
Deneysel: %C, 66.74; %H, 7.42; %N,15.40.
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[1,4-bis[3-( furan-2-karboksaldimin)propil]piperazin]bakir(ll) klorur,
[Cu(furabapp)]Cl,

100 mL’lik bir balonda 30 mL metanol igerisinde 0.50g (1.40 mmol) 1,4-bis[3-(
furan-2-karboksaldimin)propil |piperazin (furabapp) isitilarak ¢oziiliir. Uzerine 20
mL metanolde ¢oziinmiis yesil renkli 0.31g (1.40 mmol) CuCl,.5H,0 ¢dzeltisi damla
damla ilave edilirken ¢ozeltinin rengi koyu maviye doniisiir. Balonun agz
kapatilarak 5 saat boyunca karistirmaya devam edilir ve sicakligin yaklasik 40 °C de
kalmas1 saglanir. Cozelti oda kosullarinda kristallenmeye birakilir. Bir hafta
icerisinde olusan mavi renkli kristaller siiziiliir, dietileterde yikanir ve 170°C de 3
saat boyunca vakum altinda etiivde (glass oven) kurutulur [1,50]. e.n.: >250 °C,

verim: %71. C20H28N402CUC12 (MAZ490.5 g/mol)

[1,4-bis[3-( tiyofen-2-karboksaldimin)propil]piperazin]demir(l11) klordir,
[Fe(furabapp)]Cls

100 mL’lik bir balonda 30 mL metanol igerisinde 0.50g (1.40 mmol) 1,4-bis[3-(
furan-2-karboksaldimin)propil ]piperazin (furabapp) isitilarak ¢oziiliir. Uzerine 20
mL metanolde ¢ozlinmiis agik kahverengi 0.38 g (1.40 mmol) FeCls.6H,O ¢ozeltisi
damla damla ilave edilirken ¢ozeltinin rengi koyu kahverengiye doniisiir. Balonun
agz1 kapatilarak 5 saat boyunca karistirmaya devam edilir ve sicakligin yaklasik 40
°C de kalmasi saglanir. Cozelti oda kosullarinda kristallenmeye birakilir. Bir hafta
icerisinde olusan kahverengi kristaller siiziiliir, dietileterde yikanir ve 170°C de 3 saat
boyunca vakum altinda etiivde (glass oven) kurutulur [1,50]. e.n.: >300 °C, verim:

%67. C20H2sN4O,FeCls (Ma:518.4 g/mol)

4.1.3. 1,8-bis(tiyofen-2- karboksaldimin)-p-mentan (tkadam) ligandi

100 mL’ lik tek boyunlu balon igerisine, 30 mL metanolde ¢oziinmiis 5.00 g (29.40
mmol) 1,8-diamino-p-mentan (dam) konur. Cozelti 1sitarak karigtirilirken 20 mL
metanolde ¢oziinmiis 6.59 g (58.80 mol) tiyofen-2-karboksaldehit ¢ozeltisi damla

damla ilave edilir ve oda sicakliginda 24 saat boyunca karistirilmaya devam edilir.
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Cozelti behere alinir, hacmi yariya inene kadar 1sitilir ve bir hafta oda kosullarinda
birakilir. Cozeltisi ugan yagimst madde 30 mL dietileter/ izopropileter karisiminda
kristallendirilir. Olusan sar1 renkli kristaller etiivde 50°C de kurutulur [1,50]. e.n:76-
77 °C, verim: %78. Co0H6N>S; (M4:358 g/mol) Teorik: %C, 67.04; %H, 7.26; %N,
7.82; %S, 17.88; Deneysel: %C, 67.04; %H, 7.26; %N,7.62; %S, 17.35.

[1,8-bis(tiyofen-2-karboksaldimin)-p-mentan]bakir(ll)klorur, [Cu(tkadam)]Cl,

100 mL’lik bir balonda 30 mL metanol igerisinde 0.50 g (1.40 mmol) 1,8-bis
(tiyofen-2-karboksaldimin)-p-mentan (tkadam) isitilarak ¢oziiliir. Uzerine 20 mL
metanolde ¢oziinmiis yesil renkli 0.31 g (1.40 mmol) CuCl,.5H,0 ¢ozeltisi damla
damla ilave edilirken ¢6zeltinin rengi koyu yesile doniisiir. Balonun agzi kapatilarak
5 saat boyunca karistirmaya devam edilir ve sicakligin yaklasik 40 °C de kalmasi
saglanir. Cozelti oda kosullarinda kristallenmeye birakilir. Bir hafta igerisinde olusan
koyu yesil kristaller siiziiliir, dietileterde yikanir ve 170°C de 3 saat boyunca vakum
altinda etiivde (glass oven) kurutulur [1,50]. e.n:>250 °C, verim: %68.
C20H26N2S,CuCl, (Ma:492.5 g/mol)

[1,8-bis(tiyofen-2-karboksaldimin)-p-mentan]demir(l11)klorir, [Fe(tkadam)]Cls

100 mL’lik bir balonda 30 mL metanol igerisinde 0.50 g (1.40 mmol) 1,8-bis
(tiyofen-2-karboksaldimin)-p-mentan (tkadam) isitilarak ¢oziiliir. Uzerine 20 mL
metanolde ¢Ozlinmiis agik kahverengi 0.38 g (1.40 mmol) FeCl;.6H,O c¢ozeltisi
damla damla ilave edilirken ¢ozeltinin rengi saridan kahverengiye doniigiir. Balonun
agz1 kapatilarak 5 saat boyunca karistirmaya devam edilir ve sicakligin yaklagik 40
°C de kalmasi saglanir. Cozelti oda kosullarinda kristallenmeye birakilir. Bir hafta
icerisinde olusan kahverengi kristaller siiziiliir, dietileterde yikanir ve 170°C de 3 saat
boyunca vakum altinda etiiv (glass oven) de kurutulur [1,50]. e.n:>200 °C, verim:

%73. C20H26N282F6C13 (MA1520.4 g/mol)
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4.1.4. 1,8-bis(furan-2- karboksaldimin)-p-mentan (furadam) ligand1

100 mL’ lik tek boyunlu balon igerisine, 30 mL metanolde ¢oziinmiis 5.00 g (29.40
mmol) 1,8-diamino-p-mentan (dam) konur. Co6zelti 1sitarak karigtirilirken 20 mL
metanolde ¢oziinmiis 5.64 g (58.80 mol) furan-2-karboksaldehit ¢ozeltisi damla
damla ilave edilir ve oda sicaklifinda 24 saat boyunca karistirilmaya devam edilir.
Cozelti behere alinir, hacmi yartya inene kadar 1sitilir ve bir hafta oda kosullarinda
birakilir. Cozeltisi ugan yagims: madde 30 mL dietileter/ izopropileter karisiminda
kristallendirilir. Olusan kahverengi kristaller etiivde 40°C de kurutulur [1,50]. e.n:65-
66 °C, verim: %75. CyoHasN2Oy (Ma:326.0 g/mol) Teorik: %C, 73.62; %H, 7.98;
%N, 8.59; Deneysel: %C,71.84; %H,7.83; %N,8.33.

[1,8-bis(furan-2-karboksaldimin)-p-mentan]bakir(I1)klortr, [Cu(furadam)]Cl,

100 mL’lik bir balonda 30 mL metanol igerisinde 0.50 g (1.53 mmol) 1,8-bis (furan-
2-karboksaldimin)-p-mentan (furadam) isitilarak ¢ziiliir. Uzerine 20 mL metanolde
¢Oziinmiis yesil renkli 0.34 g (1.53 mmol) CuCL.5H,O ¢ozeltisi damla damla ilave
edilirken ¢ozeltinin rengi koyu yesile doniisiir. Balonun agzi kapatilarak 5 saat
boyunca karigtirmaya devam edilir ve sicakligin yaklasik 40 °C de kalmasi saglanir.
Cozelti oda kosullarinda kristallenmeye birakilir. Bir hafta igerisinde olusan
kahverengi kristaller siiziiliir, dietileterde yikanir ve 170°C de 3 saat boyunca vakum
altinda etiivde (glass oven) kurutulur [1,50]. e.n.>240°C, verim: %65.
Ca0H26N20,CuCl, (M4:460.5 g/mol).

[1,8-bis(furan-2-karboksaldimin)-p-mentan]demir(l11)klorur, [Fe(furadam)]Cls

100 mL’lik bir balonda 30 mL metanol igerisinde 0.50 g (1.53 mmol) 1,8-bis (furan-
2-karboksaldimin)-p-mentan (furadam) 1sitilarak ¢oziiliir. Uzerine 20 mL metanolde
¢Oziinmiis yesil renkli 0.41 g (1.53 mmol) FeCl;.6H,O ¢o6zeltisi damla damla ilave
edilirken ¢ozeltinin rengi koyu kahverengiye doniisiir. Balonun agz1 kapatilarak 5
saat boyunca karistirmaya devam edilir ve sicakligin yaklasik 40 °C de kalmasi

saglanir. Cozelti oda kosullarinda kristallenmeye birakilir. Bir hafta igerisinde olusan
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kahverengi kristaller siiziiliir, dietileterde yikanir ve cam etiivde 170°C de 3 saat
boyunca vakumda kurutulur [1,50]. e.n.: 196-198 °C, verim: %70. Co0HpsN,O,FeCl;
(M4:488.4 g/mol).

4.2. Antibakteriyel Aktivitenin Belirlenmesi

Schiff bazlarinin, Cu(Il) komplekslerinin, tkadamFe ve furadamFe komplekslerinin
cesitli Gram pozitif bakterilere; Bacillus subtitilus (ATCC G633), Yersinia enterotica
(sp), Bacillus cereus (sp), Listeria monocytogenes 46 (ATCC 19115), Micrococcus
luteus (sp) ve Gram negatif bakterilere; Escherichia coli (ATCC 36218),
Pseudomonas aeroginosa (sp), Shigella dysenteriae type 10 (RSKK 1036),
Salmonella typhi H (NCTC 901.8394), Klebsiella pseudomonas (sp) karsi
antibakteriyel aktiviteleri mikrodilusyon yontemine gore belirlenmis ve aktivite
sonuglart MIK (Minimum Inhibisyon Konsantrasyonu) degerleri mM ve pg/mL ve

olarak verilmistir.

Schiff bazlar1 ve komplekslerin ¢ogunlugu ultrasonik banyoda %10 luk DMSO
cozeltisinde ¢oziilmistiir. Ancak tkabappFe ve furabappFe kompleksleri %100 lik
DMSO da ¢o6ziilebilmistir. Kontrol olarak %10 Iuk ve %100 lik DMSO ¢ozeltileri
kullanilmistir. %10 luk DMSO ¢6zeltisi bakterileri 6ldiirmezken %100 lik DMSO
cozeltisi bakterilerin hepsini 6ldiirmiistiir. Bu nedenle tkabappFe ve furabappFe
komplekslerinin antibakteriyel aktivitesi belirlenememistir. Antibakteriyel aktivitenin

belirlenmesi ¢alismalarindaki deneysel islemler soyledir:

Bilesiklerin %10 luk DMSO daki ¢ozeltilerinin Nutrient Broth besiyeri kullanilarak
1/2,1/4,1/8, 1/16, 1/32, 1/64, 1/128 katlar1 seklinde azalan derisimlerde 8 ¢ozelti seti
hazirlanir. Steril kuyu plakalarindaki 8 kuyucuga hazirlanan her bir ¢ozelti setinden
100uL konulur ve iizerine Nutrient Broth besiyerinde hazirlanmig 50uL lik test
bakterileri eklenir. Steril kuyu setleri 37°C de 24 saat inkiibe edilir, tiiplerdeki tireme

gbzle degerlendirilir ve {iremenin olmadig1 en diisiik derisim MIK degeri olarak

kabul edilir [51,52].



Cizelge 4.1. Schiff bazlar1 ve komplekslerine ait deneysel sonuglar

Bilesik Kapal1 Formiil Ma e.n. Verim et s AM
(g/mol) (°0) (%) (BM) (nm) (Slecm)

tkabapp Ca0H2sN4S, 388.0 81-83 88 dia 261, 281 | 12.54 (-), MeOH
[Cu(tkabapp)]Cl, Ca0H2sN4S; CuCl, 522.5 190-191 75 1.88 | 273,617 | 148.10 (1:2), MeOH
[Fe(tkabapp)]Cls C20H2sN4S; FeCls 550.4 >230 72 5.44 259 213.80 (1:3), DMF/HAc
furabapp C20H2sN4O; 356.0 >200 83 dia 270 8.16 (-), MeOH
[Cu(furabapp)]Cl, C20H23N40, CuCl, 490.5 >250 71 2.03 273,620 | 142.17 (1:2), MeOH
[Fe(furabapp)]Cls | C20H2sN4O, FeCls 518.4 >300 67 5.28 272 204.84 (1:3), DMF/HAc
tkadam Ca0H26N> S, 358.0 76-77 78 dia 262,280 | 5.47 (-), MeOH
[Cu(tkadam)]Cl, Ca0H26N,S; CuCl, 492.5 >250 68 2.15 266 139.34 (1:2), MeOH
[Fe(tkadam)]Cls C0H26N2S:FeCls 520.4 >200 73 532 | 230,348 | 222.48 (1:3), MeOH
furadam Ca0H26N,0; 326.0 65-66 75 dia 269 15.68 (-), MeOH
[Cu(furadam)]Cl, C20H26N,0, CuCl, 460.5 >240 65 2.24 272 129.53 (1:2), DMF/HAc
[Fe(furadam)]Clz | CaoH26N20, FeCls 488.4 196-198 70 550 | 242,295, | 217.42 (1:3), MeOH

354

9¢
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5. SONUCLAR

5.1. 1,4-Bis[3-(2-tiyofenkarboksaldimin)propil]piperazin(tkabapp)

tkabapp ligandinin yapisi elementel analiz, 'H-NMR, "C-NMR, LC-MS, FT-IR ve

UV-vis yontemleri ile aydinlatilmistir. Bilesigin spektrumlart EK 1-5 de verilmistir.

2 3

f N L 6 73 ;‘9'\ _If:"/\“-:
N et g‘“‘m{zm{zm{z' N N- CH;CHCH,~N=C—

Sekil 5.1. tkabapp ligandinin (1/2) numaralandirilmis agik yapisi

Ligand simetrik yapida oldugundan 'H-NMR ve "“C-NMR spektrumlarmin
degerlendirilmesinde molekiiliin yaris1 dikkate alinacaktir. Liganda ait kimyasal
kayma degerleri, tiyofen-2-karbonil kloriir [SDBS No: 1647] ve 1,4-bis(3-
aminopropil)piperazin [SDBS No: 6872] i¢in verlen kimyasal kayma degerleri ile

mukayese edilmistir.

'H-NMR spektrumunda, azometin grubuna ait H(5) protonu tekli pik olarak 8.44
ppm de gozlenmistir. Tiyofen halkasina ait H(1)-H(3) protonlar1 7.64-7.13 ppm
araliginda, amin grubuna ait H(6)-H(9) pikleri 3.52-1.72 ppm araliginda
gbzlenmistir. Piperazin halkasina ait protonlarin hepsinin kimyasal c¢evreleri aym
oldugundan genis tekli bir pik olarak gozlenmistir. Strekowski ve arkadaslari
sentezledikleri “1,4-bis [3-[2-(2-naftil)quinolin-4-amino]propil|piperazin” bilesigine
ait "H-NMR spektrumunda bapp’ daki protonlarmna ait kimyasal kayma degerlerini
3.52 ppm (m,4H), 3.35 ppm (s,8H), 2.48 ppm (m,4H) ve 1.90 ppm (m,4H) araliginda
gbzlenmistir [42, 53-55].



Cizelge 5.1. tkabapp ligandinin 'H-NMR kimyasal kayma degerleri

isaretleme o (ppm) Isaretleme o (ppm)
H(1) 7.64 (d, 2H) H(6) 3.52 (t, 4H)
H(2) 7.13 (dd, 2H) H(7) 1.72 (m, 4H)
H(@3) 7.43 (d, 2H) H(8) 2.29 (t, 4H)
H(5) 8.44 (s, 2H) H(9) 2.35 (br, 8H)
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PC-NMR spektrumunda, azometin grubuna ait C(5) karbonu 154.89 ppm de en
diisiik alanda gozlenmistir. Tiyofen halkasina ait C(1)-C(4) karbonlar1 142.89-128.12

ppm araliginda, amin grubuna ait C(6)-C(9) karbonlar1 58.58-28.18 ppm araliginda
gbzlenmistir [24,53,56].

Cizelge 5.2. tkabapp ligandmnin *C-NMR kimyasal kayma degerleri

isaretleme o (ppm) isaretleme o (ppm)
C(1) 129.61 C(6) 58.58
C(2) 128.12 C(7) 28.18
C(@3) 131.34 C(8) 53.35
C4) 142.89 C©) 56.08
C(5) 154.89

tkabapp (M4 388.0 g/mol) bilesiginin kiitle spektrumu LC-MS (ES) yontemine gore
alinmistir (EK 3). Molekiiler iyon [M]" piki 387.8 (%100) de temel pik olarak

gozlenmistir. Azometin bagindan C4H3;SCH grubunun ayrilmasiyla geriye kalan

parcalanma piki 293.2 (%]11.3) de gézlenmistir [1,53]. tkabapp 1 kiitle pargalanmasi

Sekil 5.1.2. de verilmistir.
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Sekil 5.2. tkabapp ligandinin kiitle parcalanmasi

tkabapp ligand1 bir hafta boyunca 50 °C de etiivde kurutulduktan sonra FT-IR
spektrumu (EK 4) alinmis ve KBr’iin neminden gelen genis su bandi gézlenmistir.
Ligandin nujolde tekrar spektrumu alinmis ve su bandi gdézlenmemistir. Biitiin

ligandlar i¢in de ayni1 islemler yapilmustir.

tkabapp ligandinin FT-IR spektrumunda (EK 4) 1638 cm’ de gbzlenen azometin
gerilme titresimi, v(c=n) Schiff bazinin olusumunu gostermektedir. Tiyofen halkasina
ait C-S-C biikiilme titresimi, 8(c-s-¢) 718 cm™ de ve aromatik C-H gerilme titresimi,
Vctar 3092 cm’ de gozlenmistir [57]. Amin grubuna ait alifatik C-H gerilme
titresimi, v(cuy 2952 cm™ de gozlenmistir [1,23,57]. Ligantin HyperChem 8 (MM+)
programinda ¢izilmis tigchoyutlu (3D) modeli Sekil 5.1.3. de verilmistir.
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Sekil 5.3. tkabapp ligandinin 3D modeli
5.2. [Cu(tkabapp)|Cl, ve [Fe(tkabapp)]Cl; kompleksleri

[Cu(tkabapp)]Cl, ve [Fe(tkabapp)]Cls komplekslerine ait LC-MS, FT-IR ve UV-vis
spektrumlar1 EK 6-11 de verilmistir.

[Cu(tkabapp)]Cla(C20H23N4S,CuCl,, 522.5 g.mol™) kompleksinin 70 eV da cekilen
kiitle spektrumunda [Cu(tkabapp)]*" katyonik komplekse ait molekiiler iyon piki
[IMI*" 451.0 (% 2.8) de gbzlenmistir. Kompleksin 55 eV da tekrar alman kiitle
spektrumunda [Cu(tkabapp)]Cl, kompleksine ait pik 522.9 (%42.0) da yiiksek
bollukta ¢ikmustir. [M+2CIH+C4H3SCHN]" 633.1 (% 7.3) ve bu gruptan bir Cl
kopmastyla 599.6 (%1.9) da parcalanma pikleri gozlenmistir. Liganda ait pik 391.1
(%1.7) de ve azometin bagindan C4H3;SCH grubunun ayrilmasiyla kalan gruba ait
piki 298.0 (%40.6) de gozlenmistir. Amin grubuna ait pik temel pik olarak 201.2
(%100) de gozlenmistir. C4H3SCH ve C4H3S pargalanma iirtinleri ise 97.0 (%1.4) ve
84.2 (%5.5) de gozlenmistir.

[Fe(tkabapp)]Cl; (C20H2sN4S,2FeCl; 550.4 g.mol'l) kompleksinin kiitle spektrumunda
[Fe(tkabapp)]®" katyonik komplekse ait molekiiler iyon [M]*" piki 445.2 (%32.4) de
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ve karsit iyon olarak bir Cl baglanmasiyla [M+CI]" piki 479.2 (%16.0) de
gbzlenmistir. Ligandin azometin azotundan ayrilmasi ile kalan parcalanma piki 282.2
(%70.6) de, amin grubuna ait pik temel pik olarak 201.2 (%100) de gdzlenmistir.
C4H3;SCHN, C4H;3SCH ve C4H3S parcalanma iirtinleri 111.1 (%1.9), 97.1 (%2.4) ve
84.2 (%4.0) de gozlenmistir.

[Cu(tkabapp)]Cl, ve [Fe(tkabapp)]Cl; kompleksleri bir hafta boyunca 50 °C de
etiivde kurutulduktan sonra “glass oven” da 3 saat boyunca 170 °C de vakum altinda
tutularak yapidaki olmasi muhtemel kristal ve koordinasyon suyu uzaklastirilmistir.
Ancak komplekslerin FT-IR spektrumlarinda (EK-7 ve EK-10) KBr’iin neminden
gelen genis su bandi gozlenmistir. Komplekslerin nujolde tekrar spektrumlar: alinmis

ve su band1 gozlenmemistir. Diger kompleksler i¢in de ayni1 islemler yapilmustir.

Ligantta 1638 cm” de gozlenen yiksek siddetteki Vc=N) gerilme titresimi
komplekslerde azometin (C=N) bagindan koordinasyon nedeniyle diisiik frekansa
kayar. tkabappCu da v(c—x) band1 1602 cm™ de siddetli bir band olarak ve tkabappFe
de 1631-1600 cm™ araliginda genis bir band olarak gozlenmistir. Ligantta 718 cm™
de gozlenen tiyofen halkasina ait 6(c-s-c) bandi komplekslerde tiyofen-S den
koordinasyon nedeniyle yiiksek frekansa kayar. tkabappCu da d(c-s-c) bandi 782
cm” de ve tkabappFe de 734 cm™ de gozlenmistir [57].

tkabapp, [Cu(tkabapp)]Cl, ve [Fe(tkabapp)]Cl; bilesiklerinin iletkenlikleri
incelenmis ve molar iletkenlikleri (Ap); 12.54 uS/cm (MeOH), 148.10 uS/cm
(MeOH) ve 213.80 uS/cm (DMF/HAc) olarak bulunmustur. Bu degerler referans
bilesiklerle karsilagtirildiginda tkabapp 1n beklendigi gibi iletken olmadigini,
[Cu(tkabapp)]Cl, (1:2 iyonik) ve [Fe(tkabapp)]Cl; (1:3 iyonik) komplekslerinin
iletken oldugunu gdstermistir. Manyetizma Sl¢limleri ise [Cu(tkabapp)]Cl, (u= 1.88
BM) ve [Fe(tkabapp)]Cl; (u= 5.44 BM) komplekslerinin paramanyetik oldugunu
gostermistir [58-60].
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tkabapp, [Cu(tkabapp)]Cl, ve [Fe(tkabapp)]Cls nin UV-vis spektrumunda (EK-5,
EK-8, EK-11) n—on* gecisi tkabapp da 261, 281 nm de gozlenirken Cu(Il)
kompleksinde 273 nm de ve Fe(Ill) kompleksinde 259 nm de gozlenmistir. Cu(II)
kompleksinin 400-800 nm araliginda farkli derisimlerde metanoldeki ¢ozeltilerinin
spektrumu alinmig ve bakir (d9) n d-d gecis piki 617 nm de gozlenmistir [61]. Fe(III)
kompleksinin d’ elektron dizilisinden dolay1 d-d gecis piki gdzlenmemistir [62].

Bu wveriler 1s1ginda tkabapp bilesiginin “dortdisli” ligand olarak davrandigi,
komplekslerin [Cu(tkabapp)]Cl, ve [Fe(tkabapp)]Cls kapali formiiliinde oldugu
sonucuna varilmustir. iletkenlik &lgiimleri kloriir iyonlarinin katyonik kompleksin
“karsit iyonu” olarak koordinasyon kiiresinin dismna baglandigini gostermistir
[63,64]. Monomerik yapidaki Cu(Il) ve Fe(Ill) komplekslerinin HyperChem 8
(MM+) programinda ¢izilen {i¢ boyutlu (3D) modeli sdyledir:

(a) (b)
Sekil.5.4.. tkabappCu (a) ve tkabappFe (b) komplekslerinin 3D modeli

5.3. 1,4-Bis[3-(2-furankarboksaldimin)propil]piperazin (furabapp)

furabapp ligandinin yapisi elementel analiz, 'H-NMR, "*C-NMR, LC-MS, FT-IR ve
UV-vis yontemleri ile aydmlatilmistir. Bilesigin spektrumlart EK 12-16 de

verilmigtir.
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Sekil 5.5. furabapp ligandinin (1/2) numaralandirilmig agik yapisi

Ligand simetrik yapida oldugundan 'H-NMR ve "“C-NMR spektrumlarinimn
degerlendirilmesinde molekiiliin yaris1 dikkate alinacaktir. Liganda ait kimyasal
kayma degerleri, furan-2-karbonilkloriir [SDBS No: 4811] ve 1,4-bis(3-
aminopropil)piperazin [SDBS No: 6872] icin verlen kimyasal kayma degerleri ile

mukayese edilmistir.

'H-NMR spektrumunda, azometin grubuna ait H(5) protonu tekli pik olarak 8.14
ppm de gozlenmistir. Furan halkasina ait H(1)-H(3) protonlar1 7.79-6.60 ppm
araliginda, amin grubuna ait H(6)-H(9) pikleri 3.51-1.71 ppm araliginda gézlenmistir
[65,66].

Cizelge 5.3. furabapp ligandinin 'H-NMR kimyasal kayma degerleri

isaretleme O (ppm) isaretleme o (ppm)

H(1) 7.79 (d, 2H) H(6) 3.51 (t, 4H)
H(2) 6.60 (dd, 2H) H(7) 1.71 (m, 4H)
H(3) 6.88 (d, 2H) H(8) 2.28 (t, 4H)
H(5) 8.14 (s,2H) H(9) 2.34 (br, 8H)

BC-NMR spektrumunda, azometin grubuna ait C(5) karbonu 151.93 ppm de en
diisiik alanda gozlenmistir. Furan halkasina ait C(1)-C(4) karbonlar1 150.31-112.32
ppm araliginda, amin grubuna ait C(6)-C(9) karbonlar1 59.21-28.15 ppm araliginda
gbzlenmistir [24,53,56].
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Cizelge 5.4.. furabapp ligandinin *C-NMR kimyasal kayma degerleri

isaretleme 0 (ppm) isaretleme 0 (ppm)
C(1) 114.32 C(6) 59.21
C(2) 112.32 C(7) 28.15
C(3) 145.54 C(8) 53.30
C(4) 150.31 C(9) 56.09
C(5) 151.93

furabapp’m (C0H2sN40O,, 356.0 g.mol'l) kiitle spektrumu LC-MS (ES) ydntemine
gore almmustir. Molekiiler iyon, [MH]™ piki 356.8 (%100.0) de temel pik olarak
gozlenmistir. Liganttan furan halkasinin ayrilmasiyla kalan gruba ait pik 289.0
(%12.0) de, azometin bagindan ayrimasi ile kalan gruba ait pik 277.1 (%15.7) de ve
C4H3;0CH=NCH; grubunun ayrilmasi ile kalan gruba ait pik 245.9 (%7.1) de
gbzlenmistir. Ayrilan C4H3;0CH a ait par¢alanma piki 78.0 (%2.5) de gozlenmistir
[1,53]. Ligandin kiitle parcalanmasit Sekil 5.3.2. de verilmistir.

R
H —_— H T H — Ill
f‘ \B— (J-:d\' -(CHa N N'(CH:)_;—F=(I:—£’/ \B 0—- —i (I-E" -(CH2a-N, N=CHaaN=C jf \‘
o L. 0 N o
m/z (% bolluld= 356.8 (% 100.0) m/z Vi bollukl= 389, 0(%132.0)

w'z (% bollul)= 78.0(% 2.5)

H e H
¢ K t e i fi \ i . T=(CH,)-N= I }’f \
LompN NAQN=C B e NN NS ed b

Y 0
= N-(CH)~ i
miz (% bollulg=245.9(% 7.1) e m/z (¥bolluk)= 277.1(%013.7)

Sekil 5.6. furabapp ligandinin kiitle pargalanmasi
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furabapp bilesiginin FT-IR spektrumunda (EK 15) 1659 cm™ de gozlenen azometin
gerilme titresimi, v(c=n) Schiff bazinin olusumunu gostermektedir. Furan halkasina
ait C-O-C gerilme titresimi, v(c-o-c) 1012 cm™ de ve aromatik C-H gerilme titresimi,
V(ctyar 3102 cm’! de gbzlenmigtir. Amin grubuna ait alifatik C-H gerilme titresimi,
Vicny 2934 em’ de gozlenmistir [1,23,57]. Ligandin HyperChem 8 (MM+)
programinda ¢izilmis tighoyutlu (3D) modeli Sekil 5.3 de verilmistir.

Sekil 5.7. furabapp ligandinin 3D modeli

5.4. [Cu(furabapp)|Cl, ve [Fe(furabapp)]Cl; Kompleksleri

[Cu(furabapp)]Cl, ve [Fe(furabapp)]Cl; komplekslerine ait FT-IR ve LC-MS

spektrumlari sirasiyla EK 17-22 de verilmisitr.

[Cu(furabapp)]Cl,  (CaoHysN40.CuCl,,  490.5 gmol)  kompleksinin  kiitle
spektrumunda [Cu(furabapp)]*” katyonik komplekse ait molekiiler iyon piki [M]*
419.1 (% 2.3) de gozlenmistir. Katyonik komplekse karsit iyon olarak 2CI°
iyonunun ve furan halkasinin baglanmastyla [M+2CI+C4H;0]" piki 561.2 (% 1.7) de
gbzlenmistir. Liganda ait pik 356.9 (% 3.6) da, azometin bagindan kopmasiyla
277.8 (%5.7) de, azometin azotundan kopmasiyla 258.2 (%45.4) de ve amin grubuna
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ait pik temel pik olarak 201.2 (%100) de gozlenmistir. C4H3;0CHN ve C4H3;OCH
pargalanma tiriinleri 108.9 (%3.2) ve 81.0 (%1.9) de gozlenmistir.

[Fe(furabapp)]Cl;  (Cy0H23N4O,FeCl;,  518.4 g.mol'l) kompleksinin  kiitle
spektrumunda [Fe(furabapp)]’” katyonik komplekse ait molekiiler iyon [M]*" piki
413.3 (% 6.8) de gozlenmistir. Katyonik komplekse karsit iyon olarak CI" iyonunun
baglanmasiyla [M+CI]*" piki 446.2 (% 66.7) de ve 3CI iyonunun baglanmasiyla
[M+3CI]"  piki 515.5 (%3.0) de gozlenmistir. Komplekse NCH,CH, pargalanma
{iriiniiniin baglanmasiyla olusan [M+3CI+NCH,CH,]" piki 563.5 (%18.7) de
gbzlenmistir. Ligandin azometin bagindan ayrilmasi ile kalan gruba ait par¢alanma
piki 282.2 (% 100.0) de, azometin azotundan ayrilmasiyla kalan gruba ait
parcalanma piki 256.2 (%9.5) de ve amin grubuna ait par¢alanma piki 201.2 (%59.0)

da gozlenmistir.

Komplekslerin FT-IR spektrumlar1 EK 18 ve EK 21 de verilmistir. Ligantta 1659 cm
! de gozlenen yiksek siddetteki Vc=N) gerilme titresimi komplekslerde azometin
(C=N) bagindan koordinasyon nedeniyle diisiik frekansa kayar. furabappCu da vc-x)
band1 1613 cm™ de ve furabappFe de 1610 cm™ araliginda gozlenmistir. Ligantta
1012 cm™ de gozlenen furan halkasina ait v(c-o-c) bandi komplekslerde furan-O den
koordinasyon nedeniyle yiiksek frekansa kayar. furabappCu da v(c-o-c) bandi 1024
cm™ de ve furabappFe de 1033 cm™ de gozlenmistir [57,65].

furabapp, [Cu(furabapp)]Cl, ve [Fe(furabapp)]Cl; bilesiklerinin iletkenlikleri
incelenmis ve molar iletkenlikleri (Am); 8.16 uS/em (MeOH), 142.17 pS/cm
(MeOH) ve 204.84 (DMF/HAc) olarak bulunmustur. Bu sonuglar furabapp m
beklendigi gibi iletken olmadigini, [Cu(furabapp)]Cl, (1:2 iyonik) ve
[Fe(furabapp)]Cl; (1:3 iyonik) komplekslerinin iletken oldugunu gostermistir.
Manyetizma Slgiimleri ise [Cu(furabapp)]Cl, (u=2.03 BM) ve [Fe(furabapp)]Cls (u=
5.28 BM) komplekslerinin paramanyetik oldugunu gostermistir [58-60].



37

[Cu(furabapp)]Cl, ve [Fe(furabapp)]Cl; nin UV-vis spektrumunda (EK 16, EK-19 ve
EK-22) n—n* ge¢isi furabapp da 270 nm de, Cu(Il) kompleksinde 273 nm de ve
Fe(Ill) komleksinde 272 nm de gozlenmistir. Cu(Il) kompleksinin 400-800 nm
araliginda farkli derisimlerde metanoldeki c¢ozeltilerinin spektrumu alinmis ve
bakirn (d%) d-d gecis piki 620 nm de gézlenmistir Fe(III) kompleksinin 400-800 nm
araliginda d’ elektron diziliginden dolay1 d-d ge¢is piki gozlenmemistir [59-62].

Bu veriler 1s18inda furabapp bilesiginin “dortdigli” ligand olarak davrandigi,
komplekslerin [Cu(furabapp)]Cl, ve [Fe(furabapp)]Cl; kapali formiiliinde oldugu
sonucuna varilmustir. iletkenlik &lgiimleri kloriir iyonlarinin katyonik kompleksin
“karsit iyonu” olarak koordinasyon kiiresinin disina baglandigini gdstermistir.
Monomerik yapidaki Cu(Il) ve Fe(Ill) komplekslerinin HyperChem 8 (MM+)
programinda ¢izilen ii¢ boyutlu (3D) modeli soyledir:

Sekil 5.8. (a) furabappCu ve (b) furabappFe komplekslerinin 3D modeli

5.5. 1,8-Bis(2-tiyofenkarboksaldimin)-p-mentan (tkadam)

tkadam ligandinin yapisi elementel analiz, '"H-NMR, *C-NMR, LC-MS, FT-IR ve
UV-vis yontemleri ile aydmlatilmistir. Bilesigin spektrumlart EK 23-27 de

verilmistir. Asimetrik tkadam bilesiginin numaralandirilmis acik yapisi soyledir:



Sekil 5.9. tkadam ligandinin agik yapisi
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tkadam ligandin asimetrik yapida olmasindan dolayi 'H-NMR ve "C-NMR

spektrumlarinda benzer karsit gruplarin kimyasal kayma degerlerinde farkliliklar

olusmustur.

'H-NMR spektrumunda, azometin grubuna ait H(5) ve H(13) protonlari tekli pik

olarak 8.47 ppm ve 8.36 ppm de gozlenmistir. Tiyofen halkasina ait H(1)-H(3) ve

H(15)-H(17) protonlar1 7.59-7.11 ppm araliginda gozlenmistir. Amin grubuna ait

piklerin integral degerlerine bakilarak metil gruplarini, halka protonlarindan ayirt

etmek miimkiindiir. Siklohegzan halkasina ait H(8)-H(10) protonlar1 1.85-1.31 ppm

araliginda, CHj3 grubuna ait H(7) ve H(12) protonlar1 tekli pik olarak 1.08 ppm ve

1.10 ppm de gozlenmistir [1,53].

Cizelge 5.5. tkadam ligandinin "H-NMR kimyasal kayma degerleri

Isaretleme O (ppm) Isaretleme o (ppm)
H(1), 7.59 (d, 1H), H(5), 8.47 (s, 1H),
H(17) 7.58 (d, 1H) H(13) 8.36 (s, 1H)
H(7), 1.08 (s, 3H)
H(2), H(16) 7.11 (m, 2H)
H(12) 1.10 (s, 6H)
H(3), H(15 7.42 (m, 2H H(8)-H(10 L83
(3), H(15) 42 (m, 2H) (8)-H(10) (m, 9H)

PC-NMR spektrumunda, azometin grubuna ait C(5) karbonu 188.86 ppm de ve

C(13) karbonu 187.26 ppm de en diisiik alanda gozlenmistir. Tiyofen halkasina ait
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C(1)-C(4) ve C(14)-C(17) karbonlar1 182.10-165.66 ppm araliginda, amin grubuna

ait C(6)-C(12) karbonlar1 99.44-60.43 ppm araliginda gdzlenmistir [1,53].

Cizelge 5.6.. tkadam ligandinin *C-NMR kimyasal kayma degerleri

isaretleme o (ppm) isaretleme o (ppm)

166.80, C(6), 99.44,
C(1), C(17)

166.62 C(10) 85.66
C(2), C(16) 165.66 C(7), C(12) 60.43
C(3), C(15) 168.44 C(8) 67.34
C(4), C(14) 182.35, C(9) 62.58

’ 182.10 '
C(5), 188.86,
C(11) 95.57

C(13) 187.26

tkadam’in (M.A. 358.0 g.mol™)

kiitle spektrumunda molekiiler iyon [MH]" piki

temel pik olarak 359.1 (%100) de gozlenmistir. Ligandin tiyofen halkasindan

ayrilmasi ile 276.1 (%5.2) de ve azometin bagindan ayrilmasi ile 258.1 (%23.1) de

parcalanma pikleri goézlenmistir. Liganda ait kiitle parcalanmasi Sekil 5.5.2. de

verilmistir.
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Sekil 5.10. tkadam ligandinin kiitle par¢alanmasi

tkadam mn FT-IR spektrumunda azometin gerilme titresimi vc=n) 1635 cm’! de,
tiyofen halkasina ait C-S-C biikiilme titresimi 6(c-s-c) 715 cm” de gbzlenmistir [57].
Tiyofen halkasina ait v(ci. bandi 3098 cm™ de, amin grubuna ait vcn band1 2955
cm” de gdzlenmistir [1,23]. Ligandin HyperChem 8 (MM+) programinda ¢izilmis
ticboyutlu (3D) modeli Sekil 5.5.3. de verilmistir.

Sekil 5.11. tkadam ligandinin 3D modeli
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5.6. [Cu(tkadam)]Cl; ve [Fe(tkadam)]Cl; Kompleksleri

[Cu(tkadam)]Cl, ve [Fe(tkadam)]Cl; komplekslerine ait LC-MS, FT-IR ve UV-vis
spektrumlar1 EK 28-33 de verilmisgtir.

[Cu(tkadam)]Cl,  (C0H26N2S,CuCl,, Ma:492.5  g/mol) kompleksinin  kiitle
spektrumunda [Cu(tkadam)]*" katyonik kompleksine ait molekiiler iyon [M-3CH;3]*"
piki 378.9 (%0.9) de gozlenmistir. Molekiiler iyona karsit iyon olarak CI°
baglanmasiyla [M-2CH3+Cl1]" piki 426.9 (%0.8) de, 2Cl" baglanmasiyla [M-
2CH;+2C1]" piki 469.6 (%1.0) de gdzlenmistir. Ligandin tiyofen halkasindan
ayrilmasiyla 276.1 (%13.4) de, azometin bagindan ayrilmasiyla 258.1 (%70.0) de
parcalanma  pikleri gozlenmistir. Liganttan C4H3SCH=N(CHj3), grubunun
ayrilmasiyla kalan grup temel pik olarak 218.9 (%100) de gozlenmistir. Amine ait
pik 171.0 (%13.5) de, aminden CH; kopmasiyla 154.1 (%22.5) de ve 2CHj;
kopmasiyla 137.1 (%20.2) de yiiksek bollukta pikler gozlenmistir. Kopan C4H;S

grubu 81.1 (%2.9) de ve C4H3SCHN grubu 112.0 (%1.2) de gozlenmistir.

[Fe(tkadam)]Cl; (CyoH26N2S2FeCls, Ma:520.4  g/mol) kompleksine ait  kiitle
spektrumunda  kompleksine ait kiitle spektrumunda [Fe(tkadam)]’* katyonik
kompleksine ait molekiiler iyon piki [M-3CH;]*" piki 370.0 (%2.9) de gdzlenmistir.
Katyonik komplekse karsit iyon olarak 3Cl baglanmasiyla [M-3CH3+3Cl]" piki
475.2 (%10.1) de ve bu gruba kopan tiyofen halkasinin baglanmasiyla [M-
3CH;3+3CI+C4H;5S]" piki 551.1 (%3.6) de gozlenmistir. Ligandin tiyofen halkasindan
ayrilmasiyla 277.1 (%3.1) de ve azometin bagindan ayrilmasiyla temel pik olarak
258.1(%100.0) de pargalanma pikleri gdzlenmistir. Amin grubu 171.1 (%45.8) de,
aminden CHj; kopmasiyla 154.1 (%60.5) ve 2CHj3; kopmasiyla 137.1 (%51.7) de
yiiksek bollukta pikler gozlenmistir. Kopan C4H3S grubu 81.1 (%16.9) de ve
C4H;SCH grubu 94.9 (%4.7) de gozlenmistir.
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Komplekslerin FT-IR spektrumlart EK 29 ve EK 32 de verilmistir. Ligantta 1635 cm’
' de gozlenen yiksek siddetteki V=) gerilme titresimi komplekslerde azometin
(C=N) bagindan koordinasyon nedeniyle diisiik frekansa kayar. tkadamCu da vc-x)
bandi 1600 cm™ de ve tkadamFe de 1625 cm™ de siddetli bir band olarak
gbzlenmistir. Ligantta 715 cm™ de gdzlenen tiyofen halkasmna ait 8(c-s-c) bandi
komplekslerde tiyofen-S den koordinasyon nedeniyle yiiksek frekansa kayar.
tkadamCu da (c-s-c) bandi 724 cm™ de zayif bir band olarak ve tkadamFe de 726-
718 cm™ de diisiik siddetli genis bir band olarak gozlenmistir [57].

tkadam, [Cu(tkadam)]Cl, ve [Fe(tkadam)]Cl; bilesiklerinin iletkenlikleri incelenmis
ve molar iletkenlikleri (Avm); 5.47 uS/cm (MeOH), 139.34 uS/cm (MeOH) ve 222.48
uS/cm (MeOH) olarak bulunmustur. Bu sonuglar tkadam m beklendigi gibi iletken
olmadigini, [Cu(tkadam)]Cl, (1:2 1iyonik) ve [Fe(tkadam)]|Cl; (1:3 1iyonik)

komplekslerinin iletken oldugunu gdstermistir.

Manyetizma Ol¢timleri ise [Cu(tkadam)]Cl, (u= 2.15 BM) ve [Fe(tkadam)]Cl; (u=
5.32 BM) komplekslerinin paramanyetik oldugunu gdstermistir [49-51]. UV-vis
spektrumunda n—7n* gegisi tkadam da 262-280 nm de, Cu(Il) kompleksinde 266 nm
de ve Fe(Ill) komleksinde 230-348 nm de gozlenmistir [59, 66].

Bu veriler 1s1ginda tkadam bilesiginin “dortdisli” ligand olarak davrandigi,
komplekslerin [Cu(tkadam)]Cl, ve [Fe(tkadam)]Cl; kapali formiiliinde oldugu
sonucuna varilmustir. iletkenlik Slgiimleri kloriir iyonlarmm katyonik kompleksin
“karsit iyonu” olarak koordinasyon kiiresinin disina baglandigini gostermistir.
Monomerik yapidaki Cu(Il) ve Fe(Ill) komplekslerinin HyperChem 8 (MM+)
programinda ¢izilen ii¢ boyutlu (3D) modeli Sekil 5.6.1. de verilmistir.
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()
Sekil.5.12. (a) tkadamCu ve (b) tkadamFe in 3D modeli

5.7. [1,8-Bis(2-furankarboksamido)-p-mentan] (furadam) Ligandi

furadam bilesigi bu ¢alismada ilk kez sentezlenmis ve yapisi elementel analiz, 'H-
NMR, “C-NMR, LC-MS, FT-IR ve UV-vis yontemleri ile aydinlatilmistir. Bilesigin
spektrumlar1  EK  34-38 de verilmistir. Asimetrik furadam  bilesiginin

numaralandirilmis agik yapis1 Sekil 5.7.1. de verilmistir.

7 ? 15 16
2 3
AR
1 —C—N" HC—N—C 17
1 s | 514
a CH,

Sekil 5.13. furadam ligandinin agik yapisi

Ligandin asimetrik yapida olmasindan dolay1 '"H-NMR ve *C-NMR spektrumlarinda

benzer karsit gruplarin kimyasal kayma degerlerinde farkliliklar olugsmustur.

'H-NMR spektrumunda, azometin grubuna ait H(5) ve H(13) protonlar1 tekli pik
olarak 8.17 ppm ve 8.04 ppm de gozlenmistir. Furan halkasina ait H(1)-H(3) ve
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H(15)-H(17) protonlar1 7.79-6.59 ppm araliginda gozlenmistir. Amin grubuna ait

H(7)-H(12) protonlar1 2.16-1.17 ppm araliginda gézlenmistir [65,66]

1zelge D. /. Turadam ligandinin - 1myasal Kayma degerieri
izelge 5.7. furadam ligandmin 'H-NMR kimyasal kayma degerleri

isaretleme d (ppm) [saretleme o (ppm)
H(5), 8.17 (s, 1H),
H(1), H(17) 7.79 (m, 2H)
H(13) 8.04 (s, 1H)
H(2), H(16 6.59 (m, 2H H(7)- H(12 216117
(2), H(16) 59 (m, 2H) (7)- H(12) (m, 18H)
H(3), H(15) 6.86 (m, 2H)

BC-NMR spektrumunda, azometin grubuna ait C(5) ve C(13) karbonlar1 165.81 ppm
de en diisiik alanda gozlenmistir. Furan halkasina ait C(1)-C(4) ve C(14)-C(17)

karbonlar1 153.43-115.75 ppm araliginda gézlenmistir. Amin grubuna ait C(6)-C(12)

karbonlar1 61.03-22.42 ppm araliginda gézlenmistir [57,65]

Cizelge 5.8. furadam ligandinin C-NMR kimyasal kayma degerleri

Isaretleme o (ppm) Isaretleme o (ppm)

C(6), 61.03,
C(1), C(17) 114.04

C(10) 48.12
C(2), C(16) 111.75 C(7), C(12) 22.42
C(3), C(15) 144.64 C(8) 24.24
C(4), C(14) 153.43 C) 20.18
C(5), C(13) 165.81 C(11) 58.16
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furadam’in (M.A. 326.0 g.mol™") kiitle spektrumunda (EK 36) molekiiler iyon piki,
[M-1]"324.9 (%60.9) da ve [M]" 325.9 (% 14.9) da gdzlenmistir. Molekiiler iyondan
furan halkasinin kopmasiyla 257.6 (%5.6) da ve kopan grubun liganda baglanmasiyla
390.2 (%38.7) de pikler gozlenmistir. Ligandin azometin bagindan ayrilmasiyla
temel pik olarak 246.6 (%100) da ve bu gruptan bir CH3; kopmasiyla 229.5 (%25.8)
de pikler gozlenmistir. C4;H3;OCHN grubuna ait pargalanma piki 93.0 (%20.3) de

gozlenmistir.

m/z (% bo lhulk) =324.9 (%5 60.97. 3250 (% 14.9)

miz (% bollul) = 93.0 (% 20.3
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e H 3 H
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R i %
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*,]d_l,-f "‘\ e
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E
miz (% bollulk) = 229.5 (% 25.8)

b CHly
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miz (% bollulk) = 246.6 (% 100)

Sekil 5.14. furadam ligandinin kiitle pargalanmasi

furadam bilesiginin FT-IR spektrumunda (EK 37) azometin gerilme titresimi v(c=n
1630 cm™ de gézlenmistir. Furan halkasina ait C-O-C gerilme titresimi v(c-o-c) 1045
cem’ de ve alifatik C-H gerilme titresimi vey 2926 cm’ de gozlenmistir [57].
Ligandin HyperChem 8 (MM+) programinda ¢izilen tigcboyutlu (3D) modeli Sekil
5.7.3. de verilmistir.
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Sekil 5.15. furadam in 3D modeli
5.8. [Cu(furadam)|Cl; ve [Fe(furadam)]Cl; Kompleksleri

[Cu(furadam)]Cl, ve [Fe(furadam)]Cl; komplekslerine ait LC-MS, FT-IR ve UV-vis
spektrumlar1 EK 39-44 de verilmistir.

[Cu(furadam)]Cl,  (CyoH26N,0,CuCl,,  460.5 g.mol'l) kompleksinin  kiitle
spektrumunda (EK 39), [Cu(furadam)]** katyonik kompleksine ait molekiiler iyon
[M]*" piki 388.2 (%3.8) da, karsit iyon olarak iki klor anyonunun baglanmasiyla
[MH+2CI]" piki 461.1 (% 14.0) da gdzlenmistir. Metil gruplarinin kopmasiyla
[MH+2CI-3CH;]" piki 416.1 (% 9.2) de, bu gruba furan halkasinin baglanmastyla
[MH+2CI-3CH;3+C4H;0]" piki 475.3 (%20.7) de gozlenmistir. Liganda ait pikler,
temel pik olarak 338.1 (%100) de, 327.1 (%2.8) de ve 3CH; grubunun kopmasiyla
277.1 (%8.2) de gozlenmistir. Ligandin azometin bagindan kopmasiyla 199.1
(%38.6) de ve azometin azotundan kopmasiyla 182.1 (%28.4) de pargalanma pikleri
gozlenmistir. Amin grubu 171.1 (%76.6) de, aminden CHs; kopmasiyla 154.1
(%74.9) de ve 2CH; kopmasiyla 137.1 (%90.1) de parcalanma pikleri gdzlenmistir.
Kopan C4H;0CH grubu 81.1 (%31.8) de ve C4H3;0OCHN grubu 96.1 (%14.2) de

gozlenmistir.
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[Fe(furadam)]Cl; (Cy0H26N202 FeCls, 488.4 g.mol'l) kompleksinin  kiitle
spektrumunda (EK 42), [Fe(furadam)]* katyonik kompleksine ait molekiiler iyon
M]** piki 382.1 (%3.5) de gozlenmistir. Katyonik kompleksten bir metil grubunun
kopmastyla [M-CH;]>" piki 368.0 (% 6.0) de, iki metil grubunun kopmasiyla [M-
2CH;]*" piki 352.1 (% 4.6) de diisiik siddette gozlenmistir. [M+CI]*" piki 416.0 (%
2.8) de, [MH+2CI]" piki 453.2 (%4.4) de gozlenmistir. Komplekse parcalanma
{iriinlerinden furan halkasinin baglanmasiyla [M+3CI+C4H;0]" piki 558.9 (%3.8) de
ve bu gruptan 3CHj; kopmasiyla 513.2 (%3.2) de pik gozlenmistir. Liganta ait pikler,
temel pik olarak 338.1 (%100) de, 327.1 (%4.3) de, 3CH; kopmasiyla 282.1 (%7.1)
de gozlenmistir. Ligandin azometin bagindan kopmasiyla 199.1 (%21.3) de ve
azometin azotundan kopmasiyla 182.1 (%36.5) de pikler gézlenmistir. Amin grubuna
ait 171.1 (%32.3) de, aminden CH; kopmasiyla 154.1 (%46.7) de ve 2CH;
kopmasiyla 137.1 (%86.8) de parcalanma pikleri gozlenmistir. Kopan C4H3;0CH
grubu 81.1 (%32.9) de ve C4H30CHN grubu 96.1 (9%52.3) de gozlenmistir.

Komplekslerin FT-IR spektrumlar1 EK 40 ve EK 43 de verilmistir. Ligantta 1630 cm
! de gozlenen yiiksek siddetteki Vc=N) gerilme titresimi komplekslerde azometin
(C=N) bagindan koordinasyon nedeniyle diisiik frekansa kayar. furadamCu da v(c-n)
band1 1600 cm™ de ve furadamFe de 1602 cm™ de kuvvetli band olarak gézlenmistir.
Ligantta 1045 cm™ de gozlenen furan halkasma ait v(c-o-c) bandi komplekslerde
furan-O den koordinasyon nedeniyle yiiksek frekansa kayar. furadamCu da v(c-o-c)
band1 1112 cm™ de ve furadamFe de 1098 cm™ de gozlenmistir [57,65].

furadam, [Cu(furadam)]Cl, ve [Fe(furadam)]Cl; bilesiklerinin iletkenlikleri
incelenmis ve molar iletkenlikleri (Ay); 15.68 puS/cm (MeOH), 129.53 uS/cm
(DMF/HAc) ve 217.42 (MeOH) olarak bulunmustur. Bu degerler referans
bilesiklerle karsilastirildiginda furadam in beklendigi gibi iletken olmadigini,
[Cu(furadam)]Cl, (1:2 iyonik) ve [Fe(furadam)]Cl; (1:3 iyonik) komplekslerinin

iletken oldugunu gostermistir.
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Manyetizma Ol¢timleri ise [Cu(furadam)]Cl, (u= 2.24 BM) ve [Fe(furadam)]Cl; (u=
5.50 BM) komplekslerinin paramanyetik oldugunu gdéstermistir [58-60]. UV-vis
spektrumunda furadam a ait t—>7n* gegisi 269 nm de, Cu(Il) kompleksinde 272 nm

de ve Fe(Ill) komleksinde ise m—n* gecisi 242, 295, 354 nm de gdzlenmistir
[59,66].

Bu veriler 1s1ginda furadam bilesiginin “dortdigli” ligand olarak davrandigi,
komplekslerin [Cu(furadam)]Cl, ve [Fe(furadam)]Cl; kapali formiiliinde oldugu
sonucuna varilmustir. iletkenlik &lgiimleri kloriir iyonlarinin katyonik kompleksin
“karsit iyonu” olarak koordinasyon kiiresinin disina baglandigini gdstermistir.
Monomerik yapidaki Cu(Il) ve Fe(Ill) komplekslerinin HyperChem 8 (MM+)
programinda ¢izilen ii¢ boyutlu (3D) modeli Sekil 5.8.1. de verilmistir.

(a) (b)
Sekil 5.16. (a) furadamCu ve (b) furadamFe in 3D modeli

5.9. Bilesiklerin Antibakteriyel Ozellikleri

Schiff bazlarmin, Cu(Il) komplekslerinin, tkadamFe ve furadamFe komplekslerinin
cesitli Gram pozitif bakterilere; Bacillus subtitilus (ATCC G633), Yersinia enterotica

(sp), Bacillus cereus (sp), Listeria monocytogenes 46 (ATCC 19115), Micrococcus
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luteus (sp) ve Gram negatif bakterilere; Escherichia coli (ATCC 36218),
Pseudomonas aeroginosa (sp), Shigella dysenteriae type 10 (RSKK 1036),
Salmonella typhi H (NCTC 901.8394), Klebsiella pseudomonas (sp) karsi
antibakteriyel aktiviteleri mikrodilusyon yontemine gore belirlenmistir. Aktivite
sonuglart MiK (Minimum Inhibisyon Konsantrasyonu, mM, pg/mL) degerleri olarak

Cizelge 9.1. de verilmistir.

Schiff baz1 ve komplekslerinin test edilen bakterilere karsi antibakteriyel aktivite
degerleri (MIK) 0.088-1.040 mM ve 42.90-341.67 pg/mL araliginda gdzlenmistir.
Bilesikler, Gram pozitif bakterilere kars1 cogunlukla daha aktiftir ve bu bakterilerden
Bacillus cereus a karsi aktiviteleri en fazladir. Schiff bazlar igerisinde tkabapp ve
kompleksler  igerisinde  [Fe(furadam)]Cl;  biiyiik  aktivite  gostermistir.
[Fe(furadam)]Cl; kompleksi en diisik MIK (0.088 mM, 42.90 ug/mL) degeri ile en
ylksek aktiviteye sahiptir.

Aktivite sonuglar1 (MiK; mM) komplekslerin ligantlarindan daha yiiksek aktiviteye
sahip oldugunu gostermistir. Bu durum Tweedy’ nin selatasyon teoresine gore metal
iyonunun hiicre iizerindeki etkisiyle aciklanabilir. Merkez atomu kismi pozitif
yiikiinii ligandin dondr atomlar ile paylasarak selat halkasi1 boyunca polaritesini ve
n-elektron delokalizasyonunu azaltir. Boylece metal atomunun lipofilik karakteri
artar, hiicre zarinin ve hiicre duvarinin 6nemli bilesenlerinden olan lipid tabakasindan

gecisi kolaylasir [1,27,67-69].



Cizelge 5.9. Bilesiklere ait antibakteriyel aktivite sonuglar1 (MiK, mM)

Gram pozitif bakteriler Gram negatif bakteriler
Bilesik BS YE BC LM ML EC PA SD ST KP
tkabapp 0.212 0.424 0.212 0.424 0.424 0.848 0.424 0.848 0.848 0.424
furabapp 0.473 0.946 0.237 0.473 0.946 0.946 0.473 0.946 0.946 0.473
tkadam 0.468 0.468 0.234 0.936 0.468 0.936 0.936 0.468 0.936 0.936
furadam 0.520 0.520 0.260 0.520 1.040 0.520 0.520 1.040 1.040 1.040
[Cu(tkabapp)]Cl, 0.158 0.316 0.158 0.316 0.316 0.316 0.633 0.633 0.316 0.633
[Cu(furabapp)]Cl, 0.347 0.347 0.174 0.347 0.694 0.694 0.347 0.694 0.347 0.694
[Cu(tkadam)]Cl, 0.171 0.686 0.343 0.343 0.343 0.343 0.686 0.686 0.343 0.686
[Cu(furadam)]Cl, 0.371 0.371 0.186 0.371 0.371 0.742 0.742 0.742 0.371 0.742
[Fe(tkadam)]Cls 0.165 0.329 0.165 0.329 0.329 0.329 0.329 0.657 0.329 0.657
[Fe(furadam)]Cls 0.176 0.352 0.088 0.176 0.352 0.352 0.352 0.352 0.352 0.352

BS: Bacillus subtitilus (ATCC G633), YE: Yersinia enterotica (sp), BC: Bacillus cereus (sp), LM: Listeria monocytogenes 46 (ATCC 19115), ML: Micrococcus
luteus (sp), EC: Escherichia coli (ATCC 36218), PA: Pseudomonas aeroginosa (sp), SD: Shigella dysenteriae type 10 (RSKK 1036), ST: Salmonella typhi H
(NCTC 901.8394), KP: Klebsiella pseudomonas (sp)

0s



Cizelge 5.10. Bilesiklere ait antibakteriyel aktivite sonuglar1 (MiK, pg/mL)

Gram pozitif bakteriler Gram negatif bakteriler
Bilesik BS YE BC LM ML EC PA SD ST KP
tkabapp 82.29 164.58 82.29 164.58 164.58 | 329.12 164.58 | 329.12 | 329.12 | 164.58
furabapp 168.32 | 336.66 84.17 168.32 | 336.66 | 336.66 168.32 | 336.66 | 336.66 | 168.32
tkadam 167.50 167.50 83.75 335.24 167.50 | 335.24 | 335.24 167.50 |335.24 | 335.24
furadam 169.42 169.42 84.71 169.42 | 338.83 169.42 169.42 | 338.83 | 338.83 | 338.83
[Cu(tkabapp)]Cl, 82.63 164.58 82.63 164.58 164.58 164.58 | 330.51 330.51 | 164.58 | 330.51
[Cu(furabapp)]Cl | 169.83 169.83 84.92 169.83 339.67 | 339.67 169.83 339.67 | 169.83 | 339.67
ECu(tkadam)]Clz 84.38 337.14 168.75 | 339.67 168.75 168.75 | 337.14 | 337.14 | 168.75| 337.14
[Cu(furadam)]Cl, | 170.67 170.67 85.33 170.67 170.67 | 341.33 341.33 341.33 | 170.67 | 341.33
[Fe(tkadam)]Cls 85.42 170.83 85.42 170.83 170.83 170.83 170.83 341.67 | 170.83 | 341.67
[Fe(furadam)]Cl; | 85.83 171.67 42.90 85.83 17167 | 17167 |171.67 |171.67 171.67 | 171.67

BS: Bacillus subtitilus (ATCC G633), YE: Yersinia enterotica (sp), BC: Bacillus cereus (sp), LM: Listeria monocytogenes 46 (ATCC 19115), ML: Micrococcus luteus

(sp), EC: Escherichia coli (ATCC 36218), PA: Pseudomonas aeroginosa (sp), SD: Shigella dysenteriae type 10 (RSKK 1036),ST: Salmonella typhi H (NCTC 901.8394),

KP: Klebsiella pseudomonas (sp)

IS
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6. YORUM VE ONERILER

Tiyofen, furan, azometin, piperazin vb. aktif merkezlerin bilesiklerin antibakteriyel,
antifungal, antitimér aktivitelerini artirdig1 bilinmektedir. Icerdigi heterosiklik gruba
gore fenil piperazinler, benzil piperazinler, pridinil piperazinler olarak adlandirilan
bircok piperazin tiirevi bilesik tedavi amagl ila¢ olarak kullanilmaktadir. Ornegin:
Piberalin (antidepresan), Buklizin( antihistaminik), Paraklorofenilpiperazin ve
Parametoksifenilpiperazin  (sakinlestirici), piberalin (antidepresan), Buklizin(

antihistaminik), Sidenafil (iiriner).

Bu c¢aligmada, tiyofen/furan piperazinler gibi heterosiklik halka sistemi igeren Schiff
bazlar1 ve bunlarin Cu(Il), Fe(III) kompleksleri sentezlenmistir. Bu bilesikler {izerine

yapilmasi diisiiniilen ¢aligsmalar soyledir:

e Farkli aktif merkezler iceren benzer yapida yeni Schiff bazlar1 ve Cu(Il), Fe(III)

kompleksleri sentezlenerek antibakteriyel ve antifungal etkileri incelenecektir.

e Farkli metal kompleksleri sentezlenerek metalin aktivite {izerindeki etkisi

incelenecektir.

e Schiff bazlar1 ve komplekslerinin Gaussian programi ile yapi-aktivite iligkisi

(QSAR) belirlenecektir.
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EK-33. tkadamFe kompleksinin UV-GB Spektrumu
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EK-34. furadam ligandinin "H-NMR Spektrumu
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EK-35. furadam ligandinin>C-NMR Spektrumu
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EK-36. furadam ligandinin LC-MS Spektrumu
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EK-37. furadam ligandimin FT-IR Spektrumu
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EK-38. furadam ligandinin UV-GB Spektrumu
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EK-39. furadamCu kompleksinin LC-MS Spektrumu
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EK-40. furadamCu kompleksinin FT-IR Spektrumu
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EK-41. furadamCu kompleksinin UV-GB Spektrumu
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EK-42. furadamFe kompleksinin LC-MS Spektrumu
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EK-43. furadamFe kompleksinin FT-IR Spektrumu

1000

€01



EK-44. furadamFe kompleksinin UV-GB Spektrumu
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