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OZET

Ftalosiyaninler (Pc), yuksek konjugasyonlu, 18- elektronuna sahip, 16 uyeli (8 karbon, 8
azot) makrosiklik bilesiklerdir. Genel olarak ftalosiyaninler, tetrabenzotetraazaporfirinler, dort
izoindolin biriminin kondenzasyon riinleri olarak kabul edilmektedir. Onceleri boyar madde
ve pigment olarak kullanilan bu molekuller gunumuzde yazici murekkebi, optik malzemelerde
veri depolama, fotokopi ve fotograf makinalarinda, katalizér olarak, kimyasal sensor olarak
ve fotodinamik terapi (PDT) gibi farkli uygulama alanlarinda kullaniimaktadirlar. Ozellikle
suda ¢Ozunurlik saglayabilecek gruplarin ftalosiyaninlere slbstitiie edilmesi bu bilesiklerin
PDT uygulamalarinda kullanilabilir oimalarini saglamaktadir.

Kaliksarenler, formaldehit ile p-substitie fenoller arasinda bazik ortamdaki kondenzasyon
reaksiyonuyla meydana getirilen, hidroksil gruplarina gore orto kdsesinden metilen kdpruleri
ile birbirine baglanmig halkali esnek yapidaki oligomer bilesiklerdir. Kaliksarenler halkali
yapida bulunduklari icin metal katyonlarini tasiyabilirler. Ayrica bulundurduklari kavitede
nétral organik bilesikleri (toluen, kloroform, vb.) tutabilmekte, metal katyonlari ile kompleks
yapabilmektedir. Kaliksarenler c¢esitli sekillerde fonksiyonlandirilabilirler ve bdylece
kaliksarenler icin farkl kullanim alanlari dogar.

“Klik” kimyasi, 2001 yilinda, K. Barry Sharpless tarafindan, dodadaki molekullerin kiguk
modduler birimlerin birlesmesiyle olusmasi gergeginden esinlenerek gelistiriimistir. Klik
kimyasi 6zel bir reaksiyon degil, dogayi taklit eden bir distincedir. Klglk birimlerin birbirine
katiimasi ile hizlica yeni molekiillerin olusumu saglanir.

Bu projede; periferal konumlarinda “klik” reaksiyonu ile galaktoz ile fonksiyonlandiriimis tetra
kaliks[4]aren gruplari bulunduran metalsiz ve metalli (Zn, Co, Cu) ftalosiyaninlerin elde
edilmesi amaclanmistir. Periferalde bulunan galaktoz gruplari ftalosiyanin bilesiklerine suda
¢ozunurlik kazandiracagi icin  Ozellikle PDT uygulamalarinda fotoalgilayici olarak
kullanilabilirlik kazandiracaktir.

Periferalinde kaliksaren gibi buyik ve Ozellikle gegis metallerine ilgisi fazla olan gruplar
bulunduran ftalosiyaninlerle ilgili ¢cok fazla calisma yapilmamistir. Grubumuz tarafindan,
benzer gekilde, periferalinde kaliksaren gruplari bulunduran magnezyum porfirazin bilesigi
sentezlenip yayinlanmistir.

Bu projede baslangi¢c maddesi olarak kaliks[4]aren sentezlenip, sirasiyla p-toluen silfonik
asit 2-(2-kloro etoksi)etil esteri ve propargil bromir ile fonksiyonlandirildi. Uclardaki klor
atomlari sodyum iyodur ile iyoda donusturuldd. 6-azidometil-tetrahidro-piran-2,3,4,5-tetraol
ile “klik” reaksiyonu gergeklestirildi ve fonksiyonlandiriimis bu kaliks[4]aren bilesigi 4,5-
dihidroksi ftalonitril ile reaksiyona girerek substitlie ftalonitril bilesigi sentezlendi. Tum

bilesiklerin sentezinde reaksiyon sartlari maksimum verimde Urin elde etmek igin optimize

Vi



edildi. Sentezlenen bilesiklerin yapilari FT-IR, 'H NMR, *C NMR, Kitle Spektrofotometrisi,
UV-Vis ve elementel analiz yontemleri kullanilarak karakterize edildi. Proje grubu, Prof. Dr.
Yasar GOk, Dr. Nilgin Kabay, doktora 6grencisi Fatma Akkus ve yuksek lisans dgrencisi

Yasemin Baydu’dan olugsmaktadir.
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ABSTRACT

Phthalocyanines (Pc) are macrocyclic compounds with high conjugations, have 18 =
electron, 16 membered (8 carbon, 8 azot). Generally phthalocyanines,
tetrabenzotetraazaporphyrins, expected that condensation products four isoindoline unit.
While these molecules are used as dyeing material and pigment in the past, they are recently
used in different application areas such as optical data storing, laser rays, nanotechnology,
catalyzation, chemical sensor technology, and photodynamic therapy Substitution of groups
which can provide water solubility to porphyrazines makes these compounds candidates for

PDT applications.

Calixarenes, synthesized by condenstaion reaction of formaldehyde and p-substituted
phenols in basic conditions, are flexible ring structured, oligomer compoundsattached with
methylene bridges by their orto corner with respect to hydroxyl groups. Calixarenes can carry
metal cations with the help of their ring structure. They can also hold neutral organic
compounds (toluene, chloroform, etc.) and form complexes with metal cations. These
features of calixarenes have attracted the attention of researchers. Calixarenes can be

functionalized in different ways and this leads to different applications.

Click chemistry is a chemical philosophy introduced by K. Barry Sharpless in 2001 and
describes chemistry tailored to generate substances quickly and reliably by joining small
units together. Click chemistry is not a specific reaction; it is a concept that mimicks nature. It

is inspired by the fact that nature also generates substances by joining small modular units.

This project is aimed to synthesize novel phthalocyanine derivatives. First of all, calix[4]arene
compound will be synthesized as starting material. Followingly, calix[4]arene will be
functionalized with p-toluene sulfonic acid, 2-(2-chloro ethoxy) ethyl ester and propargyl
bromide. The chlorine atoms on the edges will be iodized wih sodium iodide Click reaction
will be performed by 6-azidomethyl-tetrahydro-pyran-2,3,4,5-tetraol and substituted
phthalonitrile compound will be synthesized by reacting this calix[4]arene compound with 4,5-
dihydroxy phthalonitrile compound. Reaction conditions will be optimized to achieve
maximum efficiency in the syntheses of all compounds. Structures of synthesized
compounds will be characterized by using FT-IR, *H NMR, *C NMR, mass spectroscopy,

UV-Visible and elemental analyses methods.
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1. GIRIS

GunUimuizde oldukga genis bir kullanim alani bulan koordinasyon bilesikleri
konusunda yapilan c¢alismalar bu ylzyihin ilk on yilindan itibaren buylk ilerlemeler
gOstermistir (Bekaroglu 1972). Sentezlenip karakterize edilen bilesikler pek c¢ok farkl
alanlarda kullaniimaktadir. Koordinasyon bilesikleri boyar madde ve ilag sanayinde,
polimerizasyon endistrisinde, otooksidasyon katalizorlerinde, analitik reaktifler olarak, su
gecirmez ve atese dayanikli malzeme yapiminda, cevher zenginlestirme, metal
ekstraksiyonunda ve biyolojik sistemlerde model bilesikler olarak kullaniimaktadir.
Koordinasyon bilesikleri biyolojik yapilar i¢in ¢ok blyidk 6nem tasimaktadir. Hemoglobin
molekilindeki hem’in prostetik grubu ve klorofil buna 6rnek olarak verilebilir (Sekil 1.)
(Schauzer ve Kohnle 1964). Hemoglobinin oksijen tagsimadaki roll ve klorofilin yesil bitkilerin
oksijen Uretmedeki fonksiyonlari canli yasami i¢in son derece énemlidir. Ayrica koordinasyon
bilesikleri, dzellikle Ti*, Cd*, Hg**, Pb* gibi agir metal iyonlarinin sebep oldugu cevre
kirliliginin dnlenmesinde ¢ok bulyulk bir 6neme sahiptirler. Koordinasyon kimyasi alanindaki
bu hizli ilerlemeler ve koordinasyon bilesiklerinin organik ve anorganik bilesiklerin
reaksiyonundan meydana gelmesi, organik ve anorganik kimya arasindaki siniri ortadan
kaldirmistir (Gunduz 1994).

CH=CH, CHs

HC CH,CH;

HOOC COOH Hy

0,

CHs

Sekil 1. Hem grubu ve klorofilin yapisi



Metal kompleksleri koordinasyon bilegiklerinin  6nemli gruplarini  olugturan
ftalosiyaninler, porfirazinler ve kriptantlar sahip olduklari gesitli 6zellikler nedeniyle bilimsel ve
ticari bakimdan ¢ok 6énemli bir konuma gelmislerdir. Ftalosiyaninler, yliksek konjugasyonlu
18-n elektronuna sahip 16 Uyeli makrosiklik bilesiklerdir. Genel olarak ftalosiyaninler
tetrabenzotetraazaporfirinler, doért izoindolin biriminin kondenzasyon (runleri olarak kabul
edilmektedir. Ftalosiyanin bilesiklerindeki benzen halkalarinin bulunmadigr yapilar
porfirazinler olarak bilinmektedir. Pirrol halkalarini birbirlerine baglayan koépriler metilen
koprisl olursa, elde edilen bilesikler porfirinler, imino kdprisu olursa, elde edilecek bilesikler
ise tetraazaporfirinler (porfirazinler) olarak adlandiriimaktadir.

Degisik heteroatomlar iceren iki veya daha fazla halkal bilesikler kriptandlar olarak
bilinmektedir. Jean Marie Lehn tarafindan bu bilesiklerin katyonlari bir kapsul gibi igine alarak
kusattigi ve boylece son derece kuvvetli kompleksler olusturdugu belirlenmistir (Dietrich vd
1969).

1.1 Kaliksarenler

Kaliks[n]aren terimi yunanca tag¢, vazo ya da blyik agizh sarap kadehi anlaminlarina
gelen “chalice” ve organik kimyadaki halkay! ifade eden “aren” kelimeleri ile fenolik birimlerin
miktarini ifade eden “n” sayisinin Dbirlestiriimesinden olusmaktadir. Kaliks[n]arenler,
formaldehit ile p-sibstitiie fenoller arasinda, bazik ortamda kondenzasyon reaksiyonu ile
meydana getirilmis ve hidroksil gruplarina gére orto pozisyonundan metilen kdprileri ile

birbirine baglanmsg, hakla yapili esnek oligomer bilesiklerdir (Sekil 2.) (Gutsche 1978).

Kaliksarenler kolay bir sekilde turevlendirilebilirler. Halkali bir yapida olmalar ve
buyuklukleri farkli olan molekul bosluklari olusturmalari sebepleriyle katyon, anyon ve nétral
bilesikler icin iyi bir tasiyicidirlar (Béhmer 1995). Bunun yani sira bosluklu yapilarinda
kloroform, toluen gibi nétral organik bilesikleri tutabilmekte ve metal katyonlari ile kompleks
yapabilmektedir. Bu 6zelliklerinden dolayl kaliksarenler birgcok arastirmacinin ilgisini

cekmigtir.



Sekil 2. p-tert-butilkaliks[4]aren

p-tert-butilkaliks[4]aren kloroform, toluen, benzen, ksilen ile; p-tertbitilkaliks[6]aren
kloroform, metanol ile; p-tert-bitilkaliks[8]aren kloroform ile molekiler kompleks vermektedir
(Sekil3.) (Gutsche, 1990b). Daha sonraki yillarda bu bilesiklerin konuk-konak (host-guest) tipi
birer kompleks oldugu ifade edilmistir. Bu kaliksaren komplekslerinde tutulan molekdillerin
250°C’nin Uzerindeki sicakliklarda dahi uzaklastirlamamasi olusan bu molekiliin oldukga
saglam oldugunu ortaya koymaktadir. Kaliks[8]aren kloroformu atmosfer basincinda ve oda
sicakliginda tekrar geri birakirken, kaliks[6]aren 1 mm Hg basingta ve 257°C sicaklikta 6
glnde birakmaktadir (Gutsche 1990b, Memon vd 2000).



Sekil 3. p-tert-Butilkaliks[4]aren ile toluen molekilinin kompleks yapisi

Kaliksarenlerin uygun bir sekilde fonksiyonlandirilmasi ile potansiyel enzim mimik
veya komplekslesme 6zelligi kazandirabilir. Bu fikir, Gutsche tarafindan 1970 ’ler de 6ne
surdlmustir (Gutsche 1983). Enzim mimik yapisinin temel fikri, enzimin aktif bdlgesini
kaliksaren bazl sentetik bir model yapmaktir. Bu durumda enzim, diger fonksiyonel gruplarla
beraber baglanan substratlar icin bir bosluk icerecektir. Boylece substratlarla etkilesim,

katalitik olarak substratlarin Griinlere déntismesini saglayacaktir (Sekil 4.)(Breslow 1995).

Q +

Substrat

iiriinler

reseptor Reseptiir-substrat reseptor

kompleksi

Sekil 4. Fonksiyonlu kaliksarenler tizerinde enzim modellerinin sematik gosterimi

Kaliksarenlerin ilgi ¢ekici olmalarinin bir diger nedeni ise sulu fazdan organik faza
solvent ekstraksiyon g¢aligsmalarinin olmasidir. Bu ¢alismalarda organik faz olarak genellikle
CHCI; ve CH,CI, kullaniimigtir. Diger faz ise metal katyonunun bulundugu sulu fazdir
(McKervey vd 1986).

Supramolekiler kimyada crown eter ve siklodekstrinlerden sonra dcinct nesil
bilesiklerden olan kaliksarenler, 6zellikle Lewis asitleri icin olaganUstu bir konak molekulddir.
Kaliksarenlerdeki fenolik hidroksil gruplari metal iyonlarini tutacak sekilde yerlegirler.
Kaliksarenler konak-konuk (host-guest) iligkilerine ¢ok yatkin olduklarindan, enzim taklitgileri,
secici iyonoforlar ve hatta pestisitler olarak genis bir kullanim alani bulabilirler (Solomons,

2002). Bu bilesiklere ilginin artmasinin en buyik nedeni, bilesigin alt kenar (lower rim) ve Ust
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kenar (upper rim)’ larindan kolaylikla fonksiyonlandirilarak keton, ester, amid, karboksilli asit
ve daha birgok turevleri elde edilebilmektedir. Ayrica p-kdsesinde konjlige halde azo (-N=N-)

kromofor grubu iceren azokaliks[n]arenler, “tek basamak” yontemiyle sentezlenebilmektedir.

Kaliks[n]arenlerin azo tirevleri sivi-sivi ekstraksiyonu ile sulu fazdan organik faza
degisik alkali, toprak alkali ve gecgis metal katyonlarinin segimli ekstraksiyonu incelenmis ve
Cu*, Ni**, Co™ ve Fe* iyonlari icinden Fe® katyonunu segici olarak ekstrakte ettigi
goriilmistir (Deligoz ve Ozen, 2010). Ayni sekilde Hg?* katyonunu sivi membranlar da

tasimasi azokaliks[4]arenlerin 6zelliklerindendir (Alpoguz vd, 2006).

1.2. Tetrapirrolik Makrosiklik Halkalar

Bircok kimyasal mekanizmalarda rol alan makrosiklik halkall bilesikler en az ¢ hetero
atom iceren, dokuz veya daha fazla uUyeli yapilardir. Porfirin (P), porfirazin (Pz) ve
ftalosiyanin (Pc) gibi tetrapirrol tirevleri de bu tir halkal yapilardandir. Koordinasyon
bilesiklerinden olan porfirin ve korrin gibi tetrapirrol tirevleri, sitokrom ve klorofil gibi dogal
bilesiklerde bulunduklarindan bilim adamlarinin ilgisini cekmekte ve bunlarla ilgili yogun bir
sekilde pratik ve teorik g¢alismalar yapilmaktadir (Glndiz 1994). Porfirinler, porfirin tlrevleri

olan porfirazinler ve ftalosiyaninler de makrosiklik yapil bilesiklerdir.
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Sekil 5. a.Porfirin, b.Porfirazin, c.Ftalosiyanin



Kararli yapilar olan tetrapirrol tarevi makrosiklik bilesikleri kwmnjuge -elektron
sistemlerine, yuksek simetriye, diuzlemsellige ve elektron delokalizasyonuna sahip
olduklarindan elektrofotografi, optik veri toplamasi, gaz sensoéru, sivi kristal, lazer
teknolojisinde boyar madde olarak kullaniimasi gibi pek ¢ok uygulama alanina sahiptir.
Porfirinler blylUk ¢ogunlukla biyokimyasal olaylarda yer alirken, ftalosiyaninler katalitik ve
fotokatalitik uygulamalarda yer alir. Ancak bu grupta sonradan kesfedilmis olan porfirazinler

Uzerindeki calismalar daha kisithdir (Moser ve Thomas 1983).

Ftalosiyaninler (Pc), yuksek konjugasyonlu, 18-n elektronuna sahip, 16 uyeli
makrosiklik bilesiklerdir. Genel olarak ftalosiyaninler, tetrabenzotetraazaporfirinler, doért
izoindolin biriminin kondenzasyon Urinleri olarak kabul edilmektedir. Ftalosiyaninler kimyasal
ve termik kararlihiga sahiptirler. Havada 400-500°C’ye kadar ©6nemli bir bozunmaya
ugramazlar. Metal komplekslerinin buydk bir kismi vakumda 900°C den 6énce bozunmaz.
Kuvvetli asit ve bazlara kargi dayanikhdirlar. Sadece kuvvetli ylkseltgenlerin etkisiyle ftalik
asit veya ftalimide parcalanarak ftalosiyaninin makro halkasi bozunur. Mavi ve yesil
tonlarinda elde edilen ftalosiyaninler énceleri boyar madde ve pigment olarak kullanilirken
glinimuizde yazici murekkebi, optik malzemelerde veri depolama, fotokopi ve fotograf
makinalarinda, katalizor olarak, kimyasal sensor olarak ve fotodinamik terapi (PDT) gibi farkl
uygulama alanlarinda kullaniimaktadirlar. Ozellikle suda ¢dziinirlik saglayabilecek gruplarin
ftalosiyaninlere slbstitlie edilmesi ve bu sayede vicut sivisi igerisine dogrudan verilebilmesi
bu bilesiklerin PDT uygulamalarinda fotoalgilayici olarak kullanilabilir olmalarini
saglamaktadir (Allen, 1995, 2001; Ali, 1999; Bonnet, 2001; Durmus, 2010; Biyiklioglu, 2010).
Ftalosiyanin bilesikleri ikinci kusak fotoalgilayici olarak bilinmektedir. Bu bilesiklerin 700nm
civarindaki 15131 absorblayabilmeleri, ylksek triplet hal kuantum verimlerine ve triplet halde
uzun 6émre sahip olmalari, 1sik kullanilmadigi zaman herhangi bir toksik etkilerinin olmamasi
bu maddelerin fotodinamik terapide etkin olarak kullanilabilirligini arttirmaktadir (Maltaba,
2002; Zimcik, 2003; Gurol, 2010; Zorlu, 2010).

ilk ftalosiyanin bilesigi, 1907 yilinda Braun ve Tcherniac tarafindan ftalimid ve asetik
anhidritten o-siyanobenzamid sentezi sirasinda yan Urun olarak elde edilmigtir.
Ftalosiyaninlerle ilgili ikinci bilesik 1927 yilinda Diesbach ve von der Weid tarafindan o-
dibromobenzenin piridinli ortamda bakir(l) siyanir ile olan reaksiyonundan %23 verimle elde
edilmistir. Diesbach ve von der Weid sentezledikleri bu ftalosiyaninin alkalilere, sulfirik aside
ve 1s1ga karsi son derece dayanikh oldugunu goézlemlemiglerdir. Bu &zellikleri
arastirmacilarin ftalosiyaninlere olan ilgisini artirmistir. Ftalosiyaninlerin yapisi ilk defa

Linstead ve arkadaslarinca 1933 yilinda aydinlatilmigtir. Linstead ve arkadaslari ftalosiyanin
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ismini benimseyip birka¢ metaloftalosiyaninin (MPc) yapisini aydinlatmislardir. Ftalosiyanin
kelimesi Yunanca terimler olan nafta(kaya yagdi) ve siyanin(koyu mavi) terimlerinden
turetilmigtir. Genel olarak ftalosiyaninler, tetrabenzotetraazaporfirinler, doért izoindolin
biriminin kondenzasyon Uriunleri olarak kabul edilmektedir. Metalsiz ftalosiyaninler kisaca
PcH, , metalo-ftalosiyaninler ise MPc formiulleriyle gosterilir (Sekil 6.). Ftalosiyaninler,
hemoglobin, klorofil ave B, vitamini gibi porfirinlere yapisal olarak benzemelerine ragmen,

dogada mevcut degildirler.

N=— 7 N NT=— 0 N
N \ N \
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Sekil 6. Metal-free ftalosiyanin (PcH,) ve metal ftalosiyanin (PcM)

Ftalosiyanin grubu bilesikler, ftalosiyanin metal tirevlerinden olusmustur. Molekulin
merkezindeki iki hidrojen atomu, metaller, yari metaller (metaloidler) ve hatta fosfor gibi
ametaller ile yer degistirerek metalo-ftalosiyaninleri olustururlar. Bazen metalo-
ftalosiyaninlerin aksiyal pozisyonlarina gesitli Lewis bazlari yerlestirilebilmektedir. Ayrica
benzen halkalarindaki hidrojen atomlari, gesitli gruplarla degistirilerek periferal substituent
ihtiva eden pek cok ftalosiyanin sentezlenmektedir (De Diesbach,1927; Linstead, 1934,
Linsky,1980; Moser, 1983; Leznoff,1996).

Kare dizlem yapih ftalosiyaninlerin koordinasyon sayisi dorttir. Farkh metaller
ftalosiyanin ¢ekirdegine eklendiginde kare piramidal ve oktahedral gibi daha yuksek
koordinasyon sayili geometrileri tercih etmektedirler. Boyle durumlarda, merkez iyonu aksiyal
konumlarina bir veya iki tane kloro, su ve piridin gibi ligandlari baglayabilmektedir. Metalo-
ftalosiyaninlerde M-N baglarinin uzunlugunun, benzer anologlari olan porfirinlerinkinden
daha kisa oldugu belirlenmistir. Dolayisiyla ftalosiyaninler porfirinlere gére daha rijid ve daha
klguk hacimlidirler. Ftalosiyaninler, lantanit ve aktinit grubu elementlerle sandvi¢ tarzi
kompleksler olusturabilmektedirler. Bu sandvig tipi kompleksler iki ftalosiyanin ve bir merkez
iyonundan olusmaktadir. Burada merkez iyonuna sekiz azot atomu koordine olmustur
(Andre, 1985; Turek, 1987).



Ftalosiyaninler boyadan optik malzemelere kadar pek ¢ok kullanim alaninin yaninda
biyokimya alaninda, hem ve dismutaz ile ilgili modellerde, peptit sentezi ayiraglarinda,
boyamada ve artik gunimizde fotodinamik kanser tedavisinde de kullaniimaktadir (Ali,
1999). Ftalosiyaninler fotodinamik kanser tedavisindeki foto algilayicilar olarak
kullaniimaktadir. Bu 6zellik ‘fotodinamik etki’ olarak nitelenir ve ftalosiyaninlerin, fotoekzite
molekdillerinin triplet oksijen ile (°0,) etkilesmeleri sonucu singlet oksijen (*O,) meydana
gelmesine dayanir. Isin tedavisinden 1-48 saat 6ncesinde bolge secimliliine sahip
fotoalgilayici (Pc) ¢ozeltisi, timor icerisine damardan enjekte edilerek yerlestirilir. Bdylece
1sik altinda (lazer) olusan singlet oksijen (*O,), timér dokusunun dlmesini saglayacak kadar
kuvvetli bir oksidandir (Allen, 1995; Lukyanets,1999; Allen, 2001; Bonnet, 2001; Maltaba,
2002; Zimcik, 2003;Macdonald,2001;Durmus, 2010;Biyikhoglu, 2010; Gurol, 2010; Zorlu,
2010).

Ftalosiyanin uygulamalarinin ¢ogu, degisik ¢dzlculerdeki ¢ozunurligine baghidir.
Yuksek aromatik karakterleri ve kristal yapilarindaki makrohalkalar arasinda meydana gelen
istiflenme turl (agregasyon) etkilesimler nedeniyle genellikle bilinen organik ¢ézuculerde ¢ok
az, suda ise higc ¢ozinmez (Kubiak, 2003). Cozundrliklerinin yanisira, spektral ve
elektrokimyasal o6zellikleri de makrosiklik halka etrafindaki substitientlere baglidir. Bu
nedenle ftalosiyanin c¢ekirdeginin elektronik yapisi, blylk oranda tam substitie olmasina
baghdir (Eberhardt ve Hanack, 1998).

Ftalosiyaninlerin  non-lineer optik uygulamalari arasinda yer alan optik
sinirlandiricilarla ilgili ¢calismalar da Umit vadetmektedir. M. Hanack ve arkadaslari optik
sinirlandirici 6zellige sahip indiyum ftalosiyaninleri optimize etmek igin yeni bir yaklagimla
farkli aksiyel ve periferal substitientler ile naftaftalosiyanin tirevlerini kullanmiglardir (Hanack
vd, 2001) .

1.3. Klik Kimyasi

Klik kimyasi 2001 yilinda K.B. Sharples tarafindan ortaya atiimistir. Aslinda bir
kimyasal reaksiyon degildir. Kliguk molekul birimlerinin bir araya gelerek buyuk birimler
olusturmasi esasina dayanmaktadir. Kolay temin eldilebilen ¢ézicller ile ¢calisiimasi, yluksek
verimde ve oda sartlarinda gerceklestiriimesi gibi sebeplerden dolay! tercih edilen bir alan
olmaktadir. Klik kimyasinda en sik kullanilan reaksiyon tiri Huisgen siklo katilmasidir. Bu
yontem, oda sicakliginda ve bakir katalizorliginde azit gruplari ile alkin gruplarinin triazol
halkasi olusturmasidir (Kolb vd 2001).



Son yillarda sikg¢a kullanilan “klik” kimyasi Huisgen reaksiyonu olarak bilinmektedir.
Bir azit ve bir aklin grubu arasinda 1,3-dipolar halka kapanmasi sonucu 1,2,3-triazol olusumu
Huisgen reaksiyonudur (Huisgen, 1961; Kolb vd, 2001). Bu reaksiyon 0Ozel olarak gesitli

substratlar Uzerine gseker molekdllerini eklemeyi mimkuin kilmaktadir.

Ceyhan ve arkadaslari tarafindan tert-bitilkaliks[4]aren kopruli sandvig tipinde
lutesyum (lll) ftalosiyanin bilesikleri; dimerik lutesyum (lll) ftalosiyanin bilesiginin iki ekivalent
dilityum oktakis(hekziltiyo)ftalosiyanin ile reaksiyonundan sentezlenmistir. (Sekil 7.). Sandvi¢
tipindeki bu bilesigin ESR spektrumu bilesigin radikal yapida oldugunu gdstermistir. Bu
bilesigin birinci indirgenme prosesinin siddetli olusu bilesikteki her bir sandvi¢ biriminin iki
halkasi arasindaki gug¢li HOMO-HOMO etkilesimlerinin sonucu olarak ortaya c¢ikmistir.
Ayrica yine bilesigin yuksek dipol momente sahip olmasiyla organik ¢oézuculer i¢in oldukca

segici oldugunu gostermislerdir (Ceyhan vd, 2007).
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Sekil 7. tert-butilkaliks[4]aren koprill sandvig tipinde lutesyum (l11) ftalosiyanin

Kaliksarenler, molekdller ve iyonlar igin ‘konak’ molekul olarak davrandiklari ve daha
kompleks vyapilarin olusturulmasinda iskelet goérevi goérdukleri igin uzun sdredir
arastirmacilarin ilgi duydugu bilesikler olmustur. Ayrica bu tdr bilegsikler blylk metal
katyonlarina karsi segici olduklar igin nukleer atiklarin saflastiriimasinda uygulama alani
bulabilmektedirler. Yeni bir iyon reseptdriu olarak kullaniimak tzere Kabay ve arkadaslari
tarafindan tag eter ve kaliksaren iceren magnezyum porfirazin sentezlenmistir (Sekil 8.)
(Kabay vd, 2009).
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Sekil 8. Tag eter kombine kaliks[4]aren iceren magnezyum porfirazin

Xin-Long Ni ve arkadaslari tarafindan, “klik” reaksiyonu ile pirenil gruplari bagl
tiyakaliks[4]aren bilesikleri sentezlenmistir. Bu bilesiklerin floresans sensor olarak Ag™ iyonlari
icin oldukga secici olduklar belirlenmistir (Sekil 9.) (Ni vd, 2011).
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Sekil 9. “Klik” reaksiyonu ile pirenil gruplari bagh tiyakaliks[4]aren

Ryu ve Zhao suda c¢ozilebilir kaliksarenler sentezlemek igin “klik” reaksiyonunu
kullanmiglardir.Apolar azidler ile suda ¢dzllebilir alkinler arasindaki reaksiyonlarin apolar
alkinler ile suda c¢ozulebilir azidler arasindaki reaksiyonlardan daha iyi sonuglar verdigini
belirtmiglerdir (Sekil 10.)(Ryu ve Zhao, 2005).
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Sekil 10. “Klik” reaksiyonu ile sentezlenen suda ¢dzlinebilir kaliks[4]aren bilesikleri

Bew ve arkadaslari Ust kenarinda (upper rim) karbohidrat ve N,C-korunmus a -
aminoasitler tasiyan hibrit kaliksarenlerin sentezini “klik” reaksiyonunu kullanarak
gerceklestirmislerdir. Calismada anlatilan, Gst kenari fonksiyonlandiriimis kaliks[4] arenlerin
trans-sialidaz kullanilarak sialillenmis laktoz kaliks[4] arenlere donudsturilmesi kemo-

enzimatik sentezlerin ilk érnegdidir. (Sekil 11.) (Bew vd, 2007).

Sekil 11. “Klik” reaksiyonu ile sentezlenen hibrit kaliks[4]aren bilesikleri
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2. DENEYSEL BOLUM

2.1 Baslangi¢ Maddelerinin Sentezi

2.1.1 p-tert Butil kaliks[4]aren Sentezi

1 litrelik tek boyunlu bir balona p-tert-btilfenol (40.4 g; 0.27mol), NaOH (0.48 g;
0.012 mol) ve %37'lik formaldehit (24.8 mL; 0.33 mol) konuldu. Reaksiyon karigimi 110 °C'de
U¢ bucuk saat karistirilinca turuncu renkli viskoz bir madde olustu. Sirenin sonunda sicaklik
kapatildi ve balona difenileter (320 mL) ilave edilerek 4-5 saat kaynatildi. Daha sonra
reaksiyon karisimi oda sicakligina sogutuldu. Olusan kahverengi ¢ozeltiye etilasetat (600
mL) ilave edilerek krem renkli p-tert-bitil kaliks[4] aren ¢oktirildd. Olusan bu kati gooche
krozeden slzuldl ve sirasiyla etilasetat, asetik asit, az aseton ve bol su ile yikandi. Yikama
sirasinda renk acildi. Vakumlu etlvde kurutulunca beyaz renkli kati elde edildi. Verim 28.88
g (% 66.0), e.n. :340-348°C (Gutsche 1983).

OH

NaOH
I

AN 00

R = tert-bitil

Sekil 12. p-tert-Buitil kaliks[4]aren sentezi

2.1.2 Kaliks[4]aren sentezi

500 mL’lik tek boyunlu bir balona p-tert-bitil kaliks[4] aren (18.03 g; 0.028mol) toluen
(166 mL) icerisinde ¢ozulerek konuldu. Coziinme bittikten sonra balona azar azar fenol (12 g;
0.13 mol) ilave edildi. Daha sonra balona yine azar azar AICI; (18.56 g; 0.14 mol) ilave edildi.
AICI3’Un ilavesiyle krem renkli ¢ozelti kahverengi oldu ve bu sekilde oda sikliginda 2 saat
karistirildi. Sdrenin sonunda balona HCI (0.2 N; 330 mL) ilave edilerek 1 saat kaynatildi. Bir
saat sonunda sicaklik kapatildi ve reaksiyon karisimi oda sicakligina sogutuldu. Toluen fazi,
su fazindan ayrildi ve evaporatorde ¢dkelme baslayana kadar buharlastirildi. Kalan toluen
Uzerine metanol ilave edilerek kaliks[4] arenin tamami ¢oktlrildl. Olusan beyaz renkli kati
gooche krozeden suzuldi ve vakumlu etivde kurutuldu. Verim 8.89 g (% 66.0), e.n. :312-
318°C (Gutsche 1983).
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Sekil 13. Kaliks[4]aren Sentezi

2.1.3 2-(2-kloroetoksi)etil-4-metilbenzensilfonat sentezi

Bir kriyostat hiicresine sodyum hidroksitin (12 g, 0.3 mol) sudaki (60 mL) ¢ozeltisi ve
2-(2-kloroetoksi)etanoliin (0.21 mol, 22.5 mL) THF'deki (120 mL) ¢ozeltisi konuldu. Kriyostat
-2°C'ye getirildi. p-toluen sulfonil klortriin (36.45 g, 0.19 mol) THF'deki (90 mL) ¢ozeltisi
ortam sicakligi 0°C olunca kriyostat hiicresine 2 saatte damla damla ilave edildi. Damlatma
islemi bittikten sonra ayni sicaklikta 3 saat daha karistinldi. Sirenin sonunda kriyostat
hicresindeki ¢ozelti kirilmis buzun (300 g) Uzerine dokulip derin dondurucuda 1 gece
bekletildi. Karigim oda sicakhgina gelene kadar karistirildiktan sonra kloroform (3x100 mL)
ile ekstrakte edildi. Organik faz, saf su (2x400 mL) ile yikandiktan sonra doygun NaCl
¢cozeltisi (brine) (3x200 mL) ile ve tekrar su ile yikandi. Organik faz MgSQO, Uzerinden
kurutuldu,evapore edildi. Verim 47.4 g, (% 89.6) (Ouchi vd 1990).

CHs;
/ \ / \ N THF / \ / \
Cl 0 OH _—
0-5°C cl 0 OTos
S0,Cl

Sekil 14. 2-(2-kloroetoksi)etil-4-metilbenzensulfonat Sentezi

2.1.4 1,3-dihidroksi-25,27-bis[2-(2-kloroetoksi)etoksi] kaliks[4]aren sentezi

500 mUL'lik iki boyunlu bir balona kaliks[4]laren (8.89 g; 20.96 mmol), 2-(2-
kloroetoksi)etil-4-metilbenzensulfonat (12.31 g; 44.2 mmol), K,CO3; (2.94 g; 21.3 mmol) ve
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asetonitril (180 mL) konuldu. Ortam degaz edilip argon gazi ile doyuruldu. Beyaz renkli
suspansiyon geri sogutucu altinda 24 saat kaynatildi. Surenin sonunda oda sicakligina
sogutulup kuruluga kadar buharlastirildi. Daha sonra Uzerine diklorometan (150 mL) ve
%10’luk HCI ¢ozeltisi (60 mL) ilave edilerek gece boyunca karistirildi. Fazlar birbirinden
ayrildi ve organik faz saf su (3x40 mL) ile yikandi. MgSQO, Uizerinden kurutuldu, suzuldi ve
kuruluga kadar buharlastirildi. Olusan pudra renkli yagimsi kati dietileter (150 mL) ile
karigtiriinca beyaz kati olustu. Bu beyaz kati gooche krozeden suzuldu ve vakumlu etlivde
kurutuldu. Verim 5.8 g (% 43.4), e.n. :170-172°C (Kim vd 2000).

Sekil 15. 1,3-dihidroksi-25,27-bis[2-(2-kloroetoksi)etoksi] kaliks[4]aren Sentezi

2.1.5 1,2:3,4-di-O-isopropiliden-alfa-D-galaktoz Sentezi

Kriyostat hicresine ¢inko klortr (12 g; 88.23 mmol) asetonda (125 mL) g¢ozilerek
konuldu. Ortam sicakhgi 0°C iken konsantre H,SO, (0.4 mL) kriyostat hiicresine ilave edildi.
5-10 dakika karistirildiktan sonra reaksiyon ortami oda sicakligina getirildi. Oda
sicakligindaki reaksiyon ortamina galaktoz (10 g; 55.56 mmol) ilave edilerek 6 saat
karistirildi. Reaksiyon ortaminin sicakhgi 0°C iken Na,COs'lin (20 g; 188.68 mmol) sudaki
(30 mL) suspansiyonu ortama azar azar ilave edildi. Yarim saat daha karistirildi ve stzildu.
Sulu faz eter ile ekstrakte edildi. Kurutulup evapore edilen eter fazindan sari renkli viskoz yag
elde edildi. Verim 13,92 g (% 96,4) (Reich 2001).
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Sekil 16. 1,2:3,4-di-O-isopropiliden-alfa-D-galaktoz bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.1.6 1,2:3,4-di-O-p-toluensilfonil-alfa-D-galaktoz Sentezi

Kriyostat hiicresine 1,2:3,4-di-O-isopropiliden-alfa-D-galaktoz (13.92 g; 0.054 mol) ve
piridin (28 mL) konuldu. Reaksiyon ortaminin sicakhd 0°C’de iken p-toluenstilfonil klortr
(15.7 g; 0.082 mol) ortama azar azar ilave edildi. Oda sicakhginda 4 saat karistirildi. Sonra
kriyostatin sicakligi yeniden 0 °C’ye ayarlandi ve bu sicaklikta soguk su (10 mL) ilave edildi.
Biraz karistirildiktan sonra yine 0 °C’de soguk su (40 mL) azar azar ilave edildi ve olusan
beyaz katilar gooche krozeden stizildi. Elde edilen kati metanolden kristallendirildi. Verim
18.15 g (% 81.9), e.n. :84-87 °C (Reich 2001).

TsCl,pyridine ><

——— > HiC (e}
rt,4h

CHz CHs CHz CHs

Sekil 17. 1,2:3,4-di-O-p-toluensulfonil-alfa-D-galaktoz bilesiginin elde edilis reaksiyonu
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2.2 Orijinal Maddelerin Sentezi

2.2.1 25-27-bis [2-2 (kloroetoksi) etoksi]-26,28-bis (2-propin-1-iloksi) pentasiklo
[19.3.1.13,7.19,13.115,19] oktakos-1(25),3(28),4,6,9(27),10,12,15(26), 16,18,21,23-
dodekan sentezi [1]

1 litrelik iki boyunlu bir balonda 1,3-dihidroksi-25,27-bis[2-(2-kloroetoksi)etoksi]
kaliks[4]aren (5.8 g; 9.11 mmol), propargil bromur (7.74 g; 65.06 mmol) ve K,CO; (9.28 g,
67.25 mmol) kuru aseton (780 mL) icerisinde 26 °C’de argon atmosferinde karistirildi.
Reaksiyon iTK [silikajel,hekzan:etilasetat (2:1)] ile takip edildi ve sonlandirildi. Reaksiyon
karigimi kuruluga kadar buharlastirilip kloroform ile karistirildi. Mavi bant stizge¢ kagidindan
suzilup ¢dzucusu vakum altinda uzaklastiridi. Kalan krem renkli kalinti dietileter ile bir gece
karistirildi ve elde edilen beyaz renkli kati gooche krozeden suzuldi. Verim 3.5 g (% 53.9),
e.n. :125-127 °C.

IR (KBr tablet), (cm™) : 3278 (HEC), 3060 -3020 (Ar-H), 2913-2862 (C-H
alif.), 2118 (HC=C), 1248 (C-O-C), 777-766 (C-Cl)

'H-NMR (CDCl,), (d:ppm) : 7.50-7.41 (m, 2H, ArH), 7.18-7.01 (m, 4H, ArH), 7.03-
6.95 (m, 2H, ArH), 6.60-6.55 (m, 2H, ArH), 6.41-6.33
(m, 2H, ArH), 4.55-4.45 (s, 2H, ArOCH,), 4.35-4.20 (d,
2H, ArOCH,), 4.10-4.05 (s, 2H, ArOCH,), 4.00-3.93 (m,
2H, ArOCH,), 3.95-3.82 (m, 8H, OCH,), 3.80-3.61 (m,
8H, ArCH,), 3.18-3.05 (d, 4H, CH,Cl ) 2.6-2.2 (s, 2H,
CCH)

3C-NMR (CDCls), (5:ppm) : 156.58, 155.70, 154.54, 138.16, 134.37, 133.55, 132.56,
131.27, 122.55, 122.27 (ArC), 121.43, 119.23, 81.14-
80.87 (HC=C), 75.39 (-C=), 70.17-69.12 (OCH,), 51.91

(-CH,C=), 51.11, 42.31 (CICH,)

MS (+) (m/2) £ 713.1 [M], 730.3 [M+H,0]", 751.2 [M+K]"*
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Sekil 18. [1] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.2.2 25-27-bis [2-2 (iyodoetoksi) etoksi]-26,28-bis (2-propin-1-iloksi) pentasiklo
[19.3.1.13,7.19,13.115,19] oktakos-1(25),3(28),4,6,9(27),10,12,15(26), 16,18,21,23-
dodekan sentezi [2]

500 mL'lik iki boyunlu bir balonda 25-27-bis [2-2 (kloroetoksi) etoksi]-26,28-bis (2-
propin-1-iloksi) pentasiklo [19.3.1.13,7.19,13.115,19] oktakos-
1(25),3(28),4,6,9(27),10,12,15(26), 16,18,21,23-dodekan (4.26 g; 5.97 mmol) ve Nal (5.26 g;
35 mmol) kuru asetonitril (210 mL) igerisinde, argon atmosferinde, geri sogutucu altinda
kaynatildi. Reaksiyon ITK [silikajel, hekzan:etilasetat (2:1)] ile takip edildi ve sonlandirildi.
Kuruluga kadar buharlastirildiktan sonra diklorometan ile karigtirildi. Olusan tuzlar mavi bant
stzge¢ kagidindan sizildi. Kalan yagimsi madde metanolden kristallendirildi. Beyaz renkli
kati elde edildi. Verim 4.34 g (% 81.1), e.n. :114-116°C.

IR (KBr tablet), (cm™) 1 3279 (HC=C), 3064 -3031 (Ar-H), 2929-2874 (C-H alif.), 2114
(HC=C), 1247-1200 (C-O-C)

'H-NMR (CDCl,), (5:ppm)  : 7.45-7.40 (m, 2H, ArH), 7.10-6.83 (m, 6H, ArH), 6.51-6.38 (m,
2H, ArH), 6.27-6.15 (m, 2H, ArH), 4.42-3.85 (m, 8H, ArOCH,),
3.80-3.61 (m, 8H, OCH,), 3.40-3.31 (m, 8H, ArCH,), 3.15-3.00
(d, 4H, CH,l), 2.45-2.10 (d, 2H, CCH).

3C-NMR (CDCly), (3:ppm) :153.41, 152.75, 151.29, 136.47, 132.71, 129.68, 128.97,
126.18, 125.74, 122.07, 120.37, 119.48 (ArC), 78.58 (HC=C),
74.81 (-C=), 71.24-69.92 (OCHy), 53.08 (-CH,C=), 32.96 (ICH,)
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MS (+)(m/z) 1 897.1 [M+1]", 914.1 [M+H,0]", 919.1 [M+Na]*, 935 [M+K]"

Sekil 19. [2] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.2.3 1,2:3,4-di-O-azido-alfa-D-galaktoz sentezi [3]

250 mL'lik iki boyunlu bir balonda 1,2:3,4-di-O-p-toluenstilfonil-alfa-D-galaktoz (4.15
g; 10 mmol), ve NaNs (3.25 g; 50 mmol) DMSO (50 mL) icerisinde, argon atmosferinde 82
°C'de karistirildi. Reaksiyon ITK [silikajel, hekzan:etilasetat (2:1)] ile takip edildi ve
sonlandirildi. Céziclsu uzaklastirildiktan sonra buz-su karisimina dokulip eter ile ekstrakte
edildi. Organik faz Na,SO, Gzerinden kurutuldu ve mavi bant sizge¢ kagidindan suzildu.
Geriye kalan kahverengi viskoz yad sabit faz olarak silikajel, hareketli faz olarak
hekzan:etilasetat (2:1) ¢ozuiclu sistemi kullanilarak kolon kromotografisi ile saflastirildi.
Renksiz yag elde edildi, verim 1.7 g (% 59.7).

IR (KBr tablet), (cm™) : 2988-2937 (C-H alif.), 2100 (N=N=N), 1209 (C-O-C)

'H-NMR (CDCl3), (5:ppm) : 5.47-4.55-4.26-4.14-3.8 (m, 5H, OCH), 3.44-3.41 (m, 2H,
NCH,), 1.44 (s, 4H, CHz3), 1.40 (s, 4H, CHs), 1.28 (s, 4H,
CHs,).

3C-NMR (CDCls), (5:ppm) : 109.73- 108.92 - 96.5 - 71.34 - 70.97 - 67.19 (OC), 50.83

(N;C), 28.17-26.09-26.03 (CHj)

MS (+) (m/z) - 308.1 [M+Na]*, 303.1 [M+ H,O]", 286.1 [M+1]*
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Sekil 20. [3] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.2.4 Klik Sentezi [4]

50 mL’lik iki boyunlu bir balonda iyotlu bilesik (0.896 g; 1 mmol), Cul (0.191 g; 1
mmol) ve 1,2:3,4-di-O-azido-alfa-D-galaktoz (0.684 g; 2.4 mmol), THF:H,O (10 mL:5 mL)
ierisinde gozillerek argon atmosferinde, oda sicakliginda karigtirildi. Reaksiyon ITK
[silikajel, etilasetat:hekzan(2:1)]ile takip edilerek sonlandirildi. Etilasetat ile ekstrakte edildi ve
organik faz MgSO, Uzerinden kurutuldu. Mavi bant stizge¢ kagidindan siuzulip kuruluga
kadar buharlastirildi. Kalinti dietileter ile karistirilarak gooche krozeden sizlldi. Pudra renkli
kati elde edildi. Verim 4.34 g (% 81.1).

IR (KBr tablet), (cm™) : 3064 (Ar-H), 2963-2905 (C-H alif.), 2103 (N-N=N), 1258-1209
1165 (C-0O-C), 511 (C-I)

IH-NMR (CDCl,), (5:ppm)  : 7.98-6.21 (m, 14H, ArH), 5.62-5.41 (m, 4H, NCH,), 4.95-4.57
(m, 8H, ArOCH,), 4.50-4.20 (m, 8H, OCH,), 4.00-3.60 (m, 8H,
ArCH,), 3.54-3.20 (s, 10H, OCH), 2.62-2.48 (s, 4H, ICH,),
1.60-1.24 (M, 24H, CHy).

BC-NMR (CDCly), (5:ppm)  : 156.29-155.26-154.16-143.15-136.79-134.31-133.76 (ArC),
132.59-129.32(C-N),128.42-108.95-108.13-107.86-95.50
(CCHy)- 72.62-70.44-69.99-69.10-66.72 (OC), 50.08 (NC),

25.75-25.64 (CHj,)

MS (+)(m/z) 1 1467.4 [M+1]", 1491.2 [M+Na+2]"
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Sekil 21. [4] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.2.5 Ftalonitril bilesiginin sentezi [5]

500 mL’lik t¢ boyunlu bir balonda kuru K,CO; (7.04 g; 51.05 mmol), bir spattl ucu
kadar tetra-n-bitil amonyum iyodir ve kuru DMF (110 mL) konulup degaz edildi. 25-27-bis
[2-2 (iyodoetoksi)etoksi]-26,28-bis(1,2:3,4-di-O-triazol-alfa-D-galaktoz- 1-iloksi)pentasiklo
[19.3.1. 13,7.19,13.115,19]oktakos -1(25),3(28) ,4,6,9(27),10,12,15(26),16,18,21,23-dodekan
(1.76 g; 1.96 mmol) ve 4,5-dihidroksi ftalonitril (0.31 g; 1.96 mmol) 50’ser mL kuru DMF
icerisinde ¢ozlilerek iki ayri siringaya cekildi. Balondaki K,COs;-DMF stispansiyonu 110 °C'de
karigirken, reaktifler saatte 1 mL olacak sekilde damla damla balona ilave edildi. Reaksiyon
iITK [silikajel (kloroform)] ile takip edildi ve sonlandirildi. Kuruluga kadar buharlastirilip
diklorometan:su ile karistirildi. Fazlar birbirinden ayrilip diklorometan fazi su ile yikandi ve
MgSOQO, uzerinden kurutuldu. Mavi bant slizge¢ kagidindan sizulip ¢dzlcusi buharlastirildi.
Kahverengi yag elde edildi. Verim 1.02 g (% 61.8).

IR (KBr tablet), (cm™) : 3068 (Ar-H), 2986-2866 (C-H alif.), 2229 (C=N), 2103
(N-N=N), 1261-1212-1166 (C-O-C)

'H-NMR (CDCls), (5:ppm) : 7.80-6.22 (m, 16H, ArH), 5.6-5.4 (m, 4H, NCH;), 5.05-
4.61 (m, 8H, ArOCH,), 4.50-4.20 (m, 8H, OCH,), 4.15-
3.80 (M, 8H, ArCH,), 3.77-3.30 (m, 10H, OCH), 3.10-2.95
(d, 4H, ICH,), 1.60-1.10 (m, 24H, CH).
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®C-NMR (CDCl5), (5:ppm)

MS (+)(m/z)
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:156.50-155.30-153.16-144.55-143.70-138.51-138.10-
136.31-134.49-133.71  (ArC), 132.17-129.43 (C-
N),128.45-110.12-109.95-105.74-96.50 (CCHa)- 78.48-
71.23-67.90-69.10-61.72 (OC), 50.08 (NsC), 26.17-
24.54 (CH,)

£ 1371.5 [M+1]*

NC CN

Sekil 22. [5] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.2.6 Ftalonitril bilesiginin hidrolizi [6]

25 mL'lik tek boyunlu balona hidroliz edilecek (5) ftalonitril bilesigi (0.5 g; 0.37 mol,),

su (3 mL) ve trifloroasetikasit (20 mL) konularak oda sicakhdinda 4 saat karistirildi. Strenin

sonunda reaksiyon karigsimi doygun Na,CO; ¢ozeltisi ile ndtrallestirildi ve ¢dzlcusu kuruluga

kadar evapore edildi. Balonda kalan kalinti kuru etilalkol ile karistirildi ve ¢ézinmeyen tuzlar

mavi bant stizge¢ kagidindan suzullp stzuntl tekrar evapore edildi. Verim 0.28 g (% 63.6).

IR (KBr tablet), (cm™)

MS (+)(m/2)

: 3354 (O-H), 3003 (Ar-H), 2937-2877 (C-H alif.), 2229
(C=N), 2103 (N-N=N), 1261-1212-1166 (C-O-C)
£ 1226.7 [M+H,0-2]",
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Sekil 23. [6] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.2.7 Metal-free ftalosiyanin bilesiginin sentezi [7]

Schlenk balonuna (0.25 g; 0.18 mmol) [6] nolu ftalonitril bilesigi, 0.5 mL DBU (1,8-
diazabisiklo[5.4.0]undek-7-en) ve 2.5 mL kuru n-pentanol konuldu. Sistem degaz edilip
sicaklik kademeli olarak 150 °C’ye getirildi. iki saat sonra reaksiyon karigimi kahverengi oldu.

Ftalosiyanin bilesiklerinde bekledigimiz yesil renk olugsmadigi icin reaksiyon sonlandirildi.
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Sekil 24. [7] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu
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2.2.8 Cinko ftalosiyanin bilesiginin sentezi [8]

Schlenk balonuna (0.05 g; 0.0365 mmol) [5] nolu ftalonitril bilesigi, (0.00242 g; 0.013
mmol) Zn(CH3;COO),, 0.1 mL DBU (1,8-diazabisiklo[5.4.0]lundek-7-en) ve 0.5 mL kuru n-
pentanol konuldu. Sistem degaz edilip sicaklik kademeli olarak 150 °C’ye getirildi. iki saat
sonra reaksiyon karisimi kahverengi oldu. Ftalosiyanin bilesiklerinde bekledigimiz yesil renk

olusmadigi icin reaksiyon sonlandirildi.
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Sekil 25. [8] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.2.9 Propargil Grubu Tasliyan Ftalonitril Bilegiginin Sentezi [9]

Bir litrelik tG¢ boyunlu balona K,CO; (21.06 mmol; 2.91 g), bir spatil ucu kadar
tetrabtilamonyumiyodur (TBAI) ve kuru DMF (200 mL) konuldu. (0,81 mmol; 0,72 g) [2] nolu
bilesik ve (0.81 mmol; 0.13g) 4,5-dihidroksi ftalonitril 50’'ser mL kuru DMF’de g¢o6zulerek iki
ayri siringaya argon altinda gekildi. Saatte 1 mL damlayacak sekilde 110 °C'de, argon
atmosferinde reaktifler balona eklendi. Reaksiyon 7 gin devam etti, ITK [silikajel,
kloroform:metanol (99:1)] ile takip edilerek reaksiyon sonlandirildi. G6zlcisi kuruluga kadar
evapore edildikten sonra kalan ham Urun diklorometan ve su ile karistirildi. Organik faz

ayrihp MgSO, uzerinden kurutuldu ve sonra MgSO, sUzulup diklorometan kuruluga kadar
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evapore edildi. Kalan kahverengi yag, kloroform:metanol (99:1) ¢dzlcu sistemi ile kolon

kromatografisi ile temizlendi, kirmizi yag kaldi. Verim 0.4 g (% 62).

IR (KBr tablet), (cm™) . 3289 (HEC), 30 48-3019 (Ar-H), 2925-2868 (C-H
alif.), 2229 (C=N), 2120 (HC=C), 1288-1197 (C-O-C)

'H-NMR (CDCl), (8:ppm) 1 7.42-7.40 (m, 2H, ArH), 7.25-7.08 (m, 6H, ArH), 6.53-
6.36 (M, 6H, ArH), 4.46-4.14 (m, 4H, ArOCH,), 3.98-
3.68 (m, 8H, ArOCH,), 3.14-3.10 (m, 8H, OCH,), 2.91-
2.87(m, 8H, ArCH,), 2.55-2.20 (d, 2H, CCH).

3C-NMR (CDCly), (5:ppm) :156.37-155.64-153.91-153.86-152.13-137.88-134.20-

133.28-132.03-130.94-129.16-128.79-128.50  (ArC),
123.14-122.32 (ArOCH,), 115.80-108.74 (ArCH.,), 72.82-
70.64 (OCH,), 61.86 (HC=C), 59.60 (-C= ), 57.47 (N;C).

MS (+) (m/z) : 801.3 [M+1]"
\/\O o/\/
A YN o/\% i )
] /E\L Z //

|\{\/ ’/\ TBAI s ,O
L © Y

/ HO cN kuru DMF
o 0. N kuru K,CO3 o o
110°C
HO CN

C D Q

Sekil 26. [9] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.2.10 Cinko ftalosiyanin bilesiginin sentezi [10]

Schlenk balonuna (0.21 g; 0.26 mmol) [9] nolu ftalonitril bilesidi, (0.0173 g; 0.095
mmol) Zn(CH3;COO),, 0.7 mL DBU (1,8-diazabisiklo[5.4.0]lundek-7-en) ve 4.5 mL kuru n-
pentanol konuldu. Sistem degaz edilip sicaklik kademeli olarak 150 °C'ye getirildi. Sari renkli
¢Ozelti zamanla kahverengine doéndi. Ftalosiyanin bilesiklerinde bekledigimiz yesil renk

olusmadidi icin reaksiyon sonlandirildi.
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Sekil 27. [10] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

Sentezlemeyi hedefledigimiz metalsiz ve metalli ftalosiyanin bilesiklerinin sentez
reaksiyonlari, yukarida anlatildigi sekilde ve farkli ¢ozliculerle birkag kez denenmis olmasina
ragmen, ftalosiyanin bilesiklerine 6zgli olan vyesil rengi géremedik ve reaksiyonun
gerceklesmedigi kanaatine ulastik. Bunun Uzerine proje Onerimizde belirttigimiz B planina

yonelik sentezlerimizi yaptik.

2.2.11 9-(azidometil)-antrasen Sentezi [11]

250 mL’lik iki boyunlu balona (2.0 g; 8.82 mmol) 9-(klorometil)-antrasen, (0.86 g;
13.24 mmol)sodyum azit ve 60 mL kuru asetonitril konularak argon atmosferinde, 5 saat geri
sogutucu altinda kaynatildi. Siirenin sonunda ITK [silikajel, hekzan:etilasetat (3:1)] ile takip
edilerek reaksiyon sonlandirildi. Cozucusu kuruluga kadar evapore edildikten sonra kalan
ham Urln diklorometan/metanol karisimindan kristallendirildi. Verim 1.6 g (% 77.5), e.n. :80-
82°C (Chang vd 2007).

2.2.12 Antrasenli Klik Sentezi [12]

50 mL’lik iki boyunlu balona (0.896 g; 1 mmol) kaliksaren bilesigi, (0.56 g; 2.4 mmol)
9-(azidometil)-antrasen, (0.191 g; 1 mmol) Cul ve THF:su (10 mL:5 mL) konularak argon
atmosferinde oda sicakliginda 4 giin kanstirildi. Reaksiyon ITK [silikajel, etil asetat:hezan
(1:2)] gbzlcu sistemi ile takip edilerek sonlandirildi. Reaksiyon karisimina etil asetat ve su
eklenerek ayirma hunisine alindi. Ayrilan etil asetat fazi MgSQ, ile kurutulup evapore edildi.
Koyu sari renkli yagimsi madde kaldi. Bu ham madde Uzerine dietileter ilave edilerek tanin
edildi. Acik sari renkli madde gooche krozeden suzilerek vakumlu etiivde kurutuldu. Verim
0.44 g (% 32.8).
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IR (KBr tablet), (cm™)

: 3056-3050 (Ar-H), 2962-2921 (C-H alif.), 2096 (N-N=N), 1259-
1194 (C-O-C), 517 (C-l)

'H-NMR (CDCly), (5:ppm)  :8.74-7.44 (m, 18H, ArH), 7.25-6.92 (m, 12H, ArH),6.67-6.30(m,
6H, NCH,ve NCH), 5.83-5.62(m, 8H, ArOCH,), 4.73-4.34(m,
8H, OCH,), 3.62-3.20 (s, 8H, ArCH,), 2.49-2.39 (s, 4H, ICH,)

3C-NMR (CDCl,), (3:ppm) :

155.72-155.57-154.41-151.91-143.09-138.97-136.52-136.24-

135.37-133.76-133.27-132.30-131.96-131.64-131.57-130.91-
130.03-128.90-128.39-126.99-125.25-123.69 (ArC), 123.12-
120.65 (C-N), 72.37-70.76-70.61-68.78 (O-C), 45.34 (N5C)

MS (+)(m/z)

SN, o NF
S 2
.

C 0

Sekil 28. [12] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.2.13 Antrasenli Ftalonitril bilesiginin sentezi [13]

£ 1363.6 [M+1]"

N3

Cul
THF:su
) e °
A A\
A

250 mL’lik G¢ boyunlu bir balonda kuru K,CO3 (0.57 g; 4.16 mmol), bir spattl ucu
kadar tetra-n-batil amonyum iyodur(TBAI) ve kuru DMF (110 mL) konulup degaz edildi. (0.22
g; 0.16 mmol) kaliksarenli bilesik ve 4,5-dihidroksi ftalonitril (0.026 g; 0.16 mmol) 15’ser mL
kuru DMF icerisinde ¢bzllerek iki ayri siringaya gekildi. Balondaki K,CO3s-DMF slispansiyonu

110 °C’de karigirken, reaktifler saatte 1 mL olacak sekilde damla damla balona ilave edildi.



Reaksiyon ITK [silikajel, etilasetat:hekzan (1:2)] c¢o6ziicli sistemi ile takip edildi ve

sonlandirildi. Kuruluga kadar ¢ozicusi alindiktan sonra kalan madde kloroform ile

karigtinildi. Mavi bant sizgeg¢ kagidindan suzulip ¢ozucusu buharlastirildi. Kahverengi yag

elde edildi. Verim 0.16 g (% 80.3).

IR (KBr tablet), (cm™) : 3062 (Ar-H), 2960-2870 (C-H alif.), 2207 (C=N), 2167(N-
N=N), 1258-1195 (C-O-C)

MS (+)(m/z) : 1317.4 [M+CH3;0H+H,0+1]"
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Sekil 29. [13] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.2.14 Ginko ftalosiyanin bilesiginin sentezi [14]

Schlenk balonuna (0.1 g; 0.0789 mmol) ftalonitril bilesigi[13], (0.0072 g; 0.0394 mmol)
Zn(CH3COO0),, 2 mL kuru N,N-dimetiletanolamin (DMEA) konuldu. Sistem degaz edilip
sicaklik kademeli olarak 160 °C’ye getirildi. iki saat sonra reaksiyon karisimi kahverengi oldu.

Ftalosiyanin bilesiklerinde bekledigimiz yesil renk olusmadigi icin reaksiyon sonlandirildi.
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Sekil 30. [14] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

B plani olarak sentezlemeyi hedefledigimiz metalli ve metalsiz antrasen Kklikli
ftalosiyanin bilesiklerimizin sentezleri gergeklesmedigi icin galaktoz kliklenmis bilesik ile

magnezyum porfirazin sentezledik.

2.2.15 Sodyumsiyanoditiyaformiyat Sentezi [15]

Uc boyunlu bir litrelik balonda yeni kristallendirilmis (14.7g; 300 mmol) NaCN 90 mL kuru
DMF igerisinde 1 saat karistirilarak bulamag¢ haline getirildi (reksiyon ¢eker ocakta yapildi).
Distan buzlu su ile sogutulan bu karisima 10 dakika igerisinde (18.1 mL) CS, damlatildi.
Buzlu su uzaklastirilip, 30 dakika daha oda sicakhidinda kuvvetlice karistirildi. Koyu kirmizi-
kahverengi macun haline gelen karigim tzerine 250 mL kuru isobitanol ilave edildi. Uriin
¢dzinlinceye kadar isitildi. Reaksiyona girmemis NaCN’l uzaklastirmak igin, ¢ozelti sicak
iken suizuldu. Cozelti oda sicakhgina kadar sogutuldu ve daha sonra derin dondurucuda bir
gece boyunca bekletildi. Urlin, uzun igne halinde kristallendi. Elde edilen kristaller siiziildi ve
az miktarda kuru dietileter ile yikandi. Vakumda P,0s yaninda kurutuldu. Verim 35 g (% 93.0)
(Lange vd 1995).

2.2.16 Ditiyamaleonitril disodyum tuzu Sentezi [16]

Sodyum siyano ditiyaformiyat (34.4 g; 0.1 mol) 110 mL kloroformda ¢6zullp stzildigunde
koyu kirmizi-kahverenginde bir ¢oézelti olustu. Cozelti 4-5 glin boyunca oda sicakliginda ve
karanlkta bekletildi, olusan katilar stzildi. Urlin ve kikirt karisimi kloroform ve eterle

yikandi. 70-80 mL metanol ile geri sogutucu altinda kaynatildi. Cozinmeyen kukurt
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stzulerek ayrildi, stzinta Gzerine dietileter ilave edilerek kristallenmeye birakildi. Olusan
limon sarisi rengindeki kristaller suzuldu ve dietileter ile yikanarak vakumda kurutuldu. Verim
14.7 g (% 44.0), e.n.:> 300°C (Lange vd 1995)

2.2.17 25-27-[33,36-ditiya-28,31,38,41-tetraoksa-34-en-karbodinitril]-kaliks[4]aren-26,28-
bis(2-propin-1-iloksi) pentasiklo [19.3.1.13,7.19,13.115,19] oktakos-
1(25),3(28),4,6,9(27),10,12,15(26), 16,18,21,23-dodekan Sentezi [17]

500 mL'lik iki boyunlu bir balonda 25-27-bis [2-2 (iyodoetoksi) etoksi]-26,28-bis (2-propin-1-
iloksi) pentasiklo [19.3.1.13,7.19,13.115,19] oktakos-1(25),3(28),4,6,9(27),10,12,15(26),
16,18,21,23-dodekan (1.79 g; 2 mmol) ve ditiyamaleonitril disodyum tuzu (0.37 g; 2 mmol)
kuru asetonitril (300 mL) igcerisinde argon atmosferinde, geri sodutucu altinda kaynatildi.
Reaksiyon iTK [silikajel, hekzan:etilasetat (2:1)] ile takip edildi ve sonlandiriidi. Oda
sicakhigina sodutulduktan sonra kuruluga kadar buharlastirildi. Diklorometan ilave edilerek
gece boyunca karigtirildi ve olusan tuzlar mavi bant stzge¢ kagidindan suzilip kuruluga
kadar buharlastinildi. Sari renkli kdpik biciminde kati elde edildi. Verim 1.32 g (% 84.4), e.n.:
210°C.

IR (KBr tablet), (cm™) : 3285 (HC=C), 3022 (Ar-H), 2923-2860 (C-H alif.), 2209
(C=N), 2114 (HC=C), 1248-1197 (C-O-C)

'H-NMR (CDCls,), (5:ppm) :7.14 (m, 4H, ArH), 6.94 (m, 4H, ArH), 6.58(m, 2H, ArH),
6.40 (m, 2H, ArH), 4.47 (m, 4H, ArCH,Ar), 4.24 (s, 4H, -
CH,C=), 4.19 (m, 4H, ArOCH,), 4.00 (m, 4H, OCHy,),
3.74 (m, 4H, OCH,), 3.53 (s, 4H, ArCH,Ar), 2.95 (m,
4H, SCH,), 2.55 (s, 2H, C= CH)

3C-NMR (CDCly), (5:ppm) :154.56, 153.24, 152.82, 140.08, 136.64, 134.42,
132.72, 130.19, 122.08, 120.98, 116.25, 112.82, 79.48
(HC =C), 75.02 (-C= ), (ArCH,), 72.16-70.18(0OCH,),

51.87 (-CH,C =), 40.13 (SCH,)

MS (+)(m/z) : 782 [M] 800 [M+H,0]", 805,2 [M+Na]*
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Sekil 31. [17] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.2.18 Tetrakis(25-27-[33,36-ditiya-28,31,38,41-tetraoksa-34-en])-kaliks[4] aren-26,28-
bis (2-propin-1-iloksi) pentasiklo [19.3.1.13,7.19,13.115,19] oktakos-
1(25),3(28),4,6,9(27),10,12,15(26), 16,18,21,23-dodekan porfirazinato magnezyum
Sentezi [18]

Schlenk tipune (0.0125 g; 0.52 mmol) toz magnezyum, 4.2 mL kuru n-bitanol ve iki kliclk
parca iyot kristali ilave edildi. Karisim argon atmosferinde, 120°C’de magnezyum bitoksit
olusuncaya kadar, 24 saat, kaynatildi. Daha sonra bu stispansiyon oda sicakligina sogutuldu
ve hizlica argon gazi gecgerken (0.66g; 0.84 mmol) dinitrilbilesigi ilave edildi. Sistem yeniden
argon atmosferinde 120°C’'de 20 saat kaynatildi. Stirenin sonunda reaksiyon karisimi mavi-
yesil renkli oldu ve iginde kati olustu. Olusan kati gooche krozeye suzlldu ve dietileter ile
yikandi. Verim 0.4 g, (% 60.2), e.n.> 300°C.

IR (KBr tablet), (cm™) : 3296 (HC=C), 3063-3022 (Ar-H), 2924-2862 (C-H alif.),
2115 (HC=C), 1639 (C=N) 1245-1193 (C-O-C)

'H-NMR (CDCls), (5:ppm) :7.18 (m, 16H, ArH), 6.95 (m, 16H, ArH), 6.48 (m, 8H,
ArH), 6.37 (m, 8H, ArH), 4.52 (m, 16H, ArCH,Ar), 4.18
(m,16H, -CH,C= ), 4. 15 (m, 16H, ArOCH,), 4.05-3.81
(m, 32H, OCH;), 3.56 (m, 16H, ArCHAr), 3.01 (m,
16H, SCHy), 2.51 (s, 8H, -C=CH)
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13C-NMR (CDCly), (5:ppm) 1157.13, 155.09, 153.88, 152.12, 138.21, 135.95,
132.77, 131.24, 129.83, 123.50, 120.74, 119.63, 81.67
(HC=C), 76.21(-C=), 71.19-68.93, 52.38(-CH,C=), 42.03
(SCHy)

UV-vis(kloroform), Amax (log €) nm  : 673 (4.94), 613 (4.60), 341(5.60), 270(5.58)

MS (+)(m/z) : 2919.7 [M-6(-CH,-C=CH)]*

N A~ & (
O //\ «’S\é/N\ N )
° ° Mg, I, kuru n-bitanol . /N\ N
L d e NWAN
[ S] N\ \ = / S
—{ W(S N -~
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Sekil 32. [18] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.2.19 MgPz Sentezi [19]

25 mL’lik iki boyunlu bir balona tetrakis(25-27-[33,36-ditiya-28,31,38,41-tetraoksa-34-en])-
kaliks[4] aren-26,28-bis (2-propin-1-iloksi) pentasiklo [19.3.1.13,7.19,13.115,19] oktakos-
1(25),3(28),4,6,9(27),10,12,15(26), 16,18,21,23-dodekan porfirazinato magnezyum (0.06 g;
0.02 mmol), Cul (0.00382 g; 0.02 mmol) ve 1,2:3,4-di-O-azido-alfa-D-galaktoz (0.052 g;
0.183 mmol) THF:H,O (12 mL: 6 mL) icerisinde c¢o6zilerek argon atmosferinde, oda
sicakhginda karigtirildi. Reaksiyon ITK [silikajel, hekzan:etilasetat (2:3)] ile takip edilerek
sonlandirildi. Kloroform (2x10 mL) ile ekstrakte edildi ve organik faz MgSO, Uzerinden
kurutuldu. Mavi bant slzge¢ kagidindan suzilip kuruluga kadar buharlastirilinca geriye

icerisinde yagimsiliklar olan yesil kati kaldi. Bu katinin Uzerine eter ilave edilip hizlica
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dekante edildiginde mavi-yesil renkli, kati madde elde edildi. Verim 0.07 g, (% 64.4), e.n.>
300°C.

IR (KBr tablet), (cm™) : 3062 (Ar-H), 2963-2850 (C-H,jp), 1644 (C=N),1253-1185
(C-0-C)
'H-NMR (CDCl), (8:ppm) : 7.04 (m, 16H, ArH), 6.84 (m, 16H, ArH), 6.65 (m, 2H,

Triaz.), 6.43 (m, 16H, ArH), 4.44 (m, 32H, OCH,),
4.05-3.69 (m, 64H, OCH,), 3.59 (m, 32H, ArCH,),
3.44 (m, 16H, SCH,), 1.51 (m, 16H, NCH,), 1.29 (m,
96H, CHs,)

13C-NMR (CDCl,), (5:ppm) : 108.4-107.81 (ArC), 70.39-69.96 (CH,), 66.67 (O CH,),
50.04 (NCH,), 25.7 (CCHg), 38.07 (SCH,)

UV-vis(kloroform), Amax (log €) nm ;677 (3.69), 613 (3.45), 345 (4.51)

Sekil 33. [19] Bilesiginin elde edilis reaksiyonu
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SONUG ve TARTISMA

Bu projede kaliks[4]aren grubu igeren bilegigin, 1,2:3,4-di-O-azido-alfa-D-galaktoz ile
ve 9-azido metil antrasen ile klik reaksiyonu sonucu olusmus yeni makrosiklikbilegikler

sentezlenmistir. Sentezlenen bilesiklerin yapilari spektroskopik yontemlerle aydinlatiimistir.

1,3-dihidroksi-25,27-bis[2-(2-kloroetoksi)etoksi] kaliks[4]aren ve propargil bromur
arasindaki reaksiyondan 25-27-bis [2-2 (kloroetoksi) etoksi]-26,28-bis (2-propin-1-iloksi)
pentasiklo [19.3.1.13,7.19,13.115,19] oktakos-1(25),3(28),4,6,9(27),10,12,15(26),
16,18,21,23-dodekan [1] bilesigi sentezlenmigtir. ilk defa sentezlenen bilesigin spektroskopik
ve analitik incelemeleri sunulan yapi ile uyum icerisinde oldugunu gdstermistir. Bu bilesige ait
IR spektrumundaki 3278 ve 2118 cm™deki HEECH piki yapiy! desteklemektedir. Ayrica
bilesige ait 'H-NMR spektrumunda 5=3.14 ppm’deki dublet yarilma da ayni gruba ait
sinyalleri gostermektedir. Bilesigin kitle spektroskopisine bakildiginda ise m/z=713.2 [M]",
m/z=730.3 [M+H,0-1]", m/z=751.2 [M+K-1]" molekiiler iyon piki yapiy! dogrulamaktadir.

[1] bilesiginin argon atmosferinde Nal varliginda, kuru asetonitril icerisinde
kaynatilmasiyla olusan 25-27-bis [2-2 (iyodoetoksi) etoksi]-26,28-bis (2-propin-1-iloksi)
pentasiklo [19.3.1.13,7.19,13.115,19] oktakos-1(25),3(28),4,6,9(27),10,12,15(26),
16,18,21,23-dodekan [2] bilesiginin yapisi, [1] bilesiginin yapisina ¢ok benzemektedir. Bu
sebepledir ki; IR, *H-NMR ve *C-NMR spektrumlari énceki yapi ile benzerlik gésterecektir.
Ancak kutle spektrumu, aradaki farki en iyi gostermektedir. Bilesige ait m/z=897.1 [M+1]"

molekuler iyon piki yapinin dogrulugunu gostermektedir.

1,2:3,4-di-O-p-toluenstlfonil-alfa-D-galaktozbilesigininsodyum azit ile reaksiyonundan
sentezlenen[3] bilesigine ait IR spektrumunda,1,2:3,4-di-O-p-toluensilfonil-alfa-D-galaktoz
bilesiginintosil grubuna ait 1598 cm™deki pikin kaybolmasi ve 2100 cm™deki NEN pikinin
olusmasi yaplyl desteklemektedir. Bilesige ait ‘H NMR spektrumunda, 5.47-3.8 ppm'de
galaktoz molekulinin iskeletindeki 5 proton, 3.44-3.41 ppm’de azit grubuna komsu protonlar
ve 1.44-1.28 ppm’de metil protonlari gértlmuistir. Bilesigin kitle spektrumunda gorilen
m/z=308.1 [M+Na]*, m/z=303.1 [M+ H,0]" ve m/z=286.1 [M+1]" molekiler iyon pikleri de

yapinin dogrulugunu ispatlamaktadir.

[2] ve [3] nolu bilegiklerin reaksiyonundan elde edilen [4] bilesidinin IR spektrumunda;

propargil bromur ile fonksiyonlandiriimis kaliksaren bilesiginin IR spektrumunda gézlenen
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3279 cm™ (HC=C) pikinin kaybolmasi ve galaktoz azitli bilesikte gézlenen 2100 (N=N=N)
pikinin 2103 cm™e kaymasi triazol halkasinin olusumunu vyani Kklik reaksiyonunu
desteklemektedir. Bilesigin kiitle spektrumunda gorilen m/z=1467.4 [M+1]" molekdler iyon

piki de yapiyi dogrulamaktadir.

[5] nolu ftalonitril bilesiginin IR spektrumunun [4] bilesiginin IR spektrumundan en
onemli farki 2229 cm™de gozlenen nitril (GN) pikidir. *H NMR spektrumu [4] bilesiginin *H
NMR spektrumuna olduk¢ca benzemektedir, beklenildigi gibi aromatik protonlarin gézlendigi
6-8 ppm bdlgesi birazdaha yodunlasmistir. Bilesige ait kiitle spektrumunda gézlenen 1371.5

[M+1]" molekdiler iyon piki ftalonitril bilesiginin olusumunu desteklemektedir.

Ftalonitril bilegiginin trifloroasetik asit ile hidrolizisonucu elde edilen [6] bilegiginin IR
spektrumunda 3355 cm™ degozlenen OH piki hidrolizin gerceklestigini gdstermektedir.
Bilesige ait kitle spektrumunda gézlenen 1226.7 [M+H,0O-2]" molekiler iyon piki hidrolizin

olusumunu desteklemektedir.

[7] nolu metalsiz ftalosiyanin bilesigini sentezlemek igin, [6] nolu ftalonitril bilesidi,
DBU (1,8-diazabisiklo[5.4.0]undek-7-en) ve kuru n-pentanol ile reaksiyona konuldu. Sistem
argon atmosferinde iken sicaklik kademeli olarak 150 °C’ye getirildi. iki saat sonra reaksiyon
karisimi kahverengi oldu. Ftalosiyanin bilesiklerinde bekledigimiz yesil renk olusmadigi igin
reaksiyon sonlandirildi. Bu reaksiyon ¢Ozucu ve baz olarak kuru N,N-dimetiletanolamin
(DMEA) kullanilarak tekrarlandi, fakat sonucta yine renk kahverengiye donistl bekledigimiz

yesil renk olusmadi.

[8] nolu cinko ftalosiyanin bilesigini sentezlemek igin, [5] nolu ftalonitril bilesidi,
Zn(CH;C0O0),, DBU ve kuru n-pentanol ile argon atmosferinde 150 °C’de isitildi. Iki saat
sonra reaksiyon karigimi kahverengi oldu, bekledigimiz yegil renk olusmadigi igin reaksiyon
sonlandirildi. Bu reaksiyon ¢dzicl ve baz olarak kuru N,N-dimetiletanolamin kullanilarak

tekrarlandi, fakat sonugta yine renk kahverengiye dénustu bekledigimiz yesil renk olusmadi.

[9] nolu bilesigin sentezi icin, [2] nolu bilesik ile 4,5-dihidroksi ftalonitril bilesigi asiri
seyreltik ortamda reaksiyona konuldu. Reaksiyon sonucunda elde edilen ham Urin kolon
kromatografisi ile temizlendi. [9] nolu ftalonitril bilesiginin IR spektrumunun [2] bilesiginin IR
spektrumundan en énemli farki 2229 cm™de gézlenen nitril (GN) pikidir. Bilesige ait kiitle
spektrumunda gozlenen 801.3 [M+1]" molekdler iyon piki ftalonitril bilesiginin olusumunu

desteklemektedir.
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[10] nolu cinko ftalosiyanin bilesigini sentezlemek icin, [9] nolu ftalonitril bilesigi,
Zn(CH3CO0O0),, DBU ve kuru n-pentanol ile argon atmosferinde 150 °C’de isitildi. Bir siire
sonra reaksiyon karisimi kahverengi oldu, bekledigimiz yesil renk olusmadidi i¢in reaksiyon

sonlandirildi.

[2]nolubilesik ile 9-azidometil antrasen bilesigi arasindaki klik reaksiyonundan
sentezlenen [11] nolu bilesigin IR spektrumunda 3055-3050 cm™de aromatik protonlar,
2962-2920 cm™de alifatik protonlar ve 2096 cm™de tiazol halkasina ait pikler gdzlenmistir.
Bilesige ait kitle spektrumunda gozlenen 1363.6 [M+1]"'molekuler iyon piki hidrolizin

olusumunu desteklemektedir.

[11] nolu bilesidin 4,5-dihidroksi ftalonitril ile reaksiyonundan olusan [12] nolu
ftalonitril bilesiginin IR spektrumunda 2227 cm™de gozlenen nitril ((EN) piki, bekledigimiz
reaksiyonun gergeklestigini gosterir.  Ayrica kuitle spektrumunda gbézlenen 1317.4
[M+CH3;OH+H,0+1]" molekiiler iyon piki de yapiyi desteklemektedir.

[13] nolu ¢inko ftalosiyanin bilesiginin sentezi icin [12] nolu ftalonitril bilesigi,
Zn(CHsCO0O0), ve kuru N,N-dimetiletanolamin argon atmosferinde 160 °C’de sitildi. iki saat
sonra reaksiyon karigimi kahverengi oldu. Ftalosiyanin bilesiklerinde bekledigimiz yesil renk
olusmadigi i¢in reaksiyon sonlandirildi. Bu reaksiyon kuru n-pentanol ve DBU kullanilarak

tekrarlandi, fakat sonucta yine renk kahverengiye dénustu bekledigimiz yesil renk olusmadi.

[2] bilesiginin ditiyamaleonitril disodyum tuzu ile reaksiyonu sonucu 25-27-[33,36-
ditiya-28,31,38,41-tetraoksa-34-en-karbodinitril]-kaliks[4]aren-26,28-bis(2-propin-1-iloksi)
pentasiklo [19.3.1.13,7.19,13.115,19] oktakos-1(25),3(28),4,6,9(27),10,12,15(26),
16,18,21,23-dodekan [17] bilesigi sentezlenmistir. [2] bilegiginin yapisindaki iyot ¢ikmis ve
yerine porfirazin sentezi icin gereken ditiyamaleonitril #8l) grubu gelmistir. Bu grup igin
karakteristik olan €N gerilme titresimi 2209 cm “de gérilmekte ve sentezlenen yapiyi
desteklemektedir. Yine ayni gruba ait sinyal *C-NMR spektrumunda da gézlenmektedir.
0=121,59 ppm’deki sinyal C=C gruplamin olustugunu kanitlamaktadir. Ayrica bil esige ait
kitle spektrumuna bakildiginda m/z=782 [M]" molekdler iyon piki yapty1 dogrulamaktadir.

Dinitrilli [17] bilesiginin IR spektrumunda goérilen 2209 cm™deki EN grubuna ait
pikin kaybolmasi ve 1639 cm™de C=N grubuna ait gerilme titresimlerinin olusmasi [18]

bilesiginin yapisini desteklemektedir. Porfirazinin spesifik dzelliklerinden biri olan mavi-yesil
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rengi ve ayni zamanda kitle spektrumunda gézlenen m/z= 2919.7 [M-6(-CH,-C=CH)]" pik
yapinin dogrulugunuisaret etmektedir. Bilesigin UV-Vis spektrumunda 673 nm’de gbtzlenen
tek Q bandi, yapinin magnezyum porfirazine ait oldugunu goéstermektedir. Magnezyum
porfirazin komplekslerinin simetrileri D4, olup Q bant bdlgesinde tek absorpsiyonu
yapmaktadir. Bu absorpsiyondatr -11* gegisinden kaynaklandigi bilinmektedir. Spektrumdaki
diger absoprsiyonlarinin (341, 270 nm) soret band (B bandi) ile ilgili olduklari agiktir.

Kliklenmis MgPz, [18] nolu bilesikte gozlenen (3296 cm™) propargil grubuna ait
gerilme frekansinin kaybolmasi énerilen yapiyi destekler niteliktedir. [19] nolu bilesigin ‘H-
NMR spektrumunda ©6=1.29 ppm’de gdzlenen ve CHj; gruplarina ait sinyaller galaktoz
grubunun Kklik reaksiyonu ile porfirazin yapisina baglandigini ifade etmektedir. Bilesige ait
3C-NMR spektrumundaki 5=25.7 ppm’de gorilen kimyasal kayma degerleri de yine ayni
gruplarin varligini ortaya koymaktadir. Bilesige ait UV-vis spektrumunda beklenildigi gibi [18]
nolu magnezyum porfirazinle belirgin bir fark gérilmemekte, ancak temel piklerde kaymalar

gbzlenmektedir.

Sentezleri bu periyotta gergeklestiriliemeyen ftalosiyanin bilesikleri igin ¢calismalarimiz
devam edecektir. Baglangic maddelerinin sentezleri uzun ve zaman alicidir. Herbir
sentezden sonra bir sonraki basamaga gecilmesi, sentezlerin birbirine bagimli olmasi ve
uzun basamaklardan sonra ftalonitrii basamagina gelinmesi sonucu elimizde c¢ok fazla
miktarda madde kalmamaktadir. Bu ytzden her bir ftalosiyanin bilesiginin sentezi en fazla iki
defa denenmistir. Bu bilesikler g¢ogaltilarak tekrar ftalosiyanin bilesikleri elde edilmeye
calisilacaktir. Yapi aydinlatma igin gerekli spektroskopik cihazlar (NMR ve kitle
spektroskopisi) bolimimuizde olmadidi icin analizleri baska kurumlarda yaptirmamiz

zamanin aleyhimize iglemesine sebep olmustur.
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Ek 32. [13] Nolu bilesigin kitle spektrumu

Ek 33. [17] Nolu bilesigin IR spektrumu
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Ek 34. [17] Nolu bilesigin *H-NMR spektrumu
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Ek 35. [17] Nolu bilesigin **C-NMR spektrumu
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Ek 36. [17] Nolu bilesigin kitle spektrumu
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Ek 37.[18] Nolu bilesigin IR spektrumu
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Ek 39. [18] Nolu bilesigin **C-NMR spektrumu
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Ek 40. [18] Nolu bilesigin kitle spektrumu
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Ek 41. [18] Nolu bilesigin UV-vis spektrumu (kloroformda 1.10® M)
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Ek 43. [19] Nolu bilesigin *H-NMR spektrumu
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Ek 44. [19] Nolu bilesigin **C-NMR spektrumu
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Proje Baslig: Periferalde 'Klik'Lenmis Kaliks[4]Aren Gruplari Taslyan Ftalosiyaninlerin Sentezi Ve
Karakterizasyonu
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Proje Siresi: 12
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Oz:

Bu projede baslangi¢c maddesi olarak kaliks[4]aren sentezlenip, sirasiyla p-toluen silfonik asit
2-(2-kloro etoksi)etil esteri ve propargil bromdr ile fonksiyonlandirildi. U¢lardaki klor atomlari
sodyum iyodur ile iyoda dénustirildu. 6-azidometil-tetrahidro-piran-2,3,4,5-tetraol ile ?klik?
reaksiyonu gerceklestirildi ve fonksiyonlandirilmis bu kaliks[4]aren bilesigdi 4,5-dihidroksi
ftalonitril ile reaksiyona girerek substitle ftalonitril bilesigi sentezlendi. Tim bilegiklerin
sentezinde reaksiyon sartlari maksimum verimde Uruin elde etmek igin optimize edildi.
Sentezlenen bilesiklerin yapilari FT-IR, 1H NMR, 13C NMR, Kitle Spektrofotometrisi, UV-Vis
ve elementel analiz yontemleri kullanilarak karakterize edildi.

Anahtar Kelimeler:

Ftalosiyanin, kaliks[4]aren, klik kimyasi, galaktoz, antrasen

Fikri Urin Bildirim Formu Sunuldu
Mu?:
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