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Yiksek Lisans Tezi

OZET

YENI METALLI FTALOSIYANINLERIN SENTEZI, FOTOFIZIKSEL VE
FOTOKIMYASAL OZELLIKLERININ INCELENMESI

Hasan ALTUNPARMAK

Karadeniz Teknik Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Kimya Anabilim Dali
Danisman: Prof. Dr. Halit KANTEKIN
2016, 68 Sayfa, 23 Sayfa Ek

Bu tez ¢aligmasi kapsaminda yeni periferal ve non-periferal tetra substitiie ¢inko
ftalosiyanin bilesikleri (6,7) ile mangan ve bakir (8,9) ftalosiyaninlerin sentezi, yapilarinin
aydinlatilmast ve 7 nolu bilesigin fotodinamik terapi o6zelliklerinin incelenmesi
amaglanmistir. Bu calismada 1 ve 2 nolu baslangic maddeleri kullanilarak 3 nolu substitiie
ftalonitril, 1 ve 5 baslangi¢ maddeleri kullanilarak 4 nolu substitiie ftalonitril bilesikleri
sentezlendi. Elde edilen nitril bilesigi (3) kullanilarak n-pentanol, DBU varliginda ve
Zn(CH3COO); kullanilarak 6 nolu metalli ftalosiyanin, 4 nolu nitril bilesigi, n-pentanol,
DBU ve ilgili metal tuzlar1 [Zn(CH3COO)2, MnCl2 ve CuCly] varliginda 7,8 ve 9 nolu
bilesikler sentezlendi. Elde edilen orijinal bilesiklerin yapilar1 IR, *H-NMR, *C-NMR ve
kiitle spektral verileri ile aydinlatildi. Bu calismada fotodinamik terapide fotosensitizer
madde olarak kullanilabilecek c¢inko(II) ftalosiyanin bilesiginin (7) fotofiziksel ve
fotokimyasal 6zellikleri ayrica ¢alisildi.

Anahtar Kelimeler: Cinko, Ftalosiyanin, Fotodinamik Terapi, Fotofiziksel, Fotokimyasal
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Master Thesis

SUMMARY

SYNTHESIS AND INVESTIGATION OF PHOTOPHYSICAL AND
PHOTOCHEMICAL PROPERTIES OF THE NEW METALLOPHTHALOCYANINES

Hasan ALTUNPARMAK

Karadeniz Technical University
The Graduate School of Natural and Applied Sciences
Chemistry Graduate Program
Supervisor: Prof. Dr. Halit KANTEKIN
2016, 68 Pages, 23 Pages Appendix

Within the extent of this thesis, clarifying the characterization of new peripheral and
non-peripherally tetra substituted zinc phthalocyanines components (6,7) and synthesize of
manganese and copper (8,9) phthalocyanines are aimed. In this work, by using number 1
and number 2 preliminary substances number 3 substitute phthalonitrile is synthesized and
by using number 1 number 5 preliminary substances number 4 substitute phthalonitrileis
synthesized. By using these obtained nitrile component (3), with the presence of DBU, n-
penthanol by using Zn(CH3COQ). number 6 metallophthalocyanine, number 4 nitrile
component, n-penthanol, DBU and with the presence of related metal salts [Zn(CH3COO)z,
MnCl; and CuClz] number 7,8 and 9 components are synthesized. The characterization of
these obtained original components is clarified with the daya IR, *H-NMR, *C-NMR, UV-
Vis and MS spectral. In this thesis photophysical and photochemical characterization of
zinc(I) phthalocyanine which cn be used as photosensitiser in photodynamic therapy also

worked.

Key Words: Zinc, Phthalocyanine, Photodynamic Therapy, Photophysical, Photochemical
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1. GENEL BIiLGILER

1.1. Giris

Klasik anlamda, bir metal katyonunun organik veya inorganik molekiillerle verdigi
katilma {tirtinlerine koordinasyon bilesigi denir. Bu bilesiklerde katyona (merkez atoma)
baglanan yiiklii veya yiiksliz gruplara ligant denir. Ligantlar iki veya daha fazla donor
atomu igerdiginde, merkez atoma baglanarak bir veya daha fazla halkali bilesikleri
olusturur. Olusan bu halkali bilesiklere selat kompleksleri denir [1]. Ligantlar merkez
atoma elektron ¢ifti vererek koordine kovalent baglar1 olusturur. Koordinasyon bilesigi
adi “koordine kovalent bag”dan gelmektedir. Koordine kovalent baglar, kovalent
baglardan farkli olarak liganttan metale bir elektron ¢ifti verilmesi sonucu olusur.
Kovalent baglarda ise bagi olusturan her bir atom birer elektron vererek bag olusumunu
saglar. Koordinasyon bilesikleri ayn1 zamanda bir asit-baz katilmasidir. Bag olusumu
sirasinda metale elektron veren ligant Lewis bazi, liganttan elektron alan merkez atom
Lewis asidi olarak davranir [2].

Koordinasyon bilesiklerinin yapis1 hakkinda ilk ¢alismalar Danimarkali Kimyager
S. M. Jorgensen (1837-1914) ve Isvicreli Alfred Werner (1866-1919) tarafindan
gerceklestirilmistir. Werner’in koordinasyon teorisi iizerine ¢alismalari kendisine 1913
yilinda Nobel 6diiliinii kazandirmistir [3].

Koordinasyon bilesiginde merkez atomuna veya katyona baglanan donor atomlarin
sayisina bilesigin koordinasyon sayist denir. 2 ile 12 arasinda degisen koordinasyon
sayisinda en ¢ok rastlanan 4 ile 6’dir. Koordinasyon sayisi, Werner’in agikladig: sekliyle
yardimer valensle belirlenir. Yardimer valensler katyona bagl nétr veya yiikli gruplar
olabilir [4]. Werner’in teorisine gore esas valens ve yardimci valens olmak iizere 2 tiir
valens vardir. Esas valens koordinasyon bilesigindeki merkez atomun oksidasyon sayisi,
yardimer valens ise merkez atomdaki koordinasyon sayisidir. Zamanla koordinasyon
bilesiklerinin yapilarim1 ve bag ozelliklerini acilamada bir cok teori ileri siiriilmiistiir.
Ortaya ¢ikan her teori zaman igerisinde yetersizliginden dolay1 bir yeni teori ortaya

¢ikmasina neden olmustur. Metalin s, p ve d orbitallerinden meydana gelen hibrit



orbitaller yardimiyla koordinasyon bilesiklerinini geometrilerini agiklayan Valens Bag
teosirinden sonra merkez atomun d orbital enerjilerindeki yarilmay1 agiklamak {izere
kullanilan elektrostatik yaklasim Kristal Alan Teori olarak bilinir. Biitiin bilesiklerin
molekiiler yapida oldugu ve merkez atom ile ligantlar arasindaki baglarin orbital
ortlismesi sonucu olustugu kabuliinli yapan Molekiiler Orbital Teori ve son olarak da
Ligant Alan Teoridir [4].

Biyolojik sistemlerde koordinasyon bilesikleri ¢ok biiyikk Oneme sahiptir.
Hemoglobin ve klorofil bunun tipik birer 6rnekleridir [5]. Canli yasaminin devami igin
gerekli olan oksijeni akcigerlerden dokulara ve karbondioksiti de akcigerlere tagiyan
kandaki hemoglobinin hemin prostetik grubu, demirin pirol sistemine baglanarak
olusturdugu bir selat bilesigidir. Bilesiklerin yesil pigmenti olan fotosentez olayini
katalizleyen klorofil de bir magnezyum pirol selatidir. Metal iyonlarmin biyolojik
bilinyede pirol sistemleriyle meydana getirdikleri birgcok kompleksler biyolojik sistemde
katalizor gérevi goren enzimleri olustururlar. Bu reaksiyonlar biyolojik biinyedeki
hiicre biliylime hizin1 degistirerek giliniimiizde kanser olarak adlandirilan hastaliklara neden
olurlar. Koordinasyon kimyasi bu tiir reaksiyonlara sebep olabilecek komplekslerin

yapilarinin aydinlatilmasinaisik tutmaktadir [6].

HOOC

COOH

Sekil 1. Hemoglobin



1.2. Makrosiklik Bilesikler

Makrosiklik bilesikler; en az 9 atomdan olusan ve bunlarin en az 3ii don6r Karakterli
olan halka sistemlerine denir. Makrosiklik halkada bulunan heteroatomlar genelde oksijen,
azot, kiikiirt oldugu gibi nadir de olsa fosfor, arsenik, silisyum gibi diger atomlar da

olabilir [7].
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Sekil 2. Azot, kiikiirt ve oksijen donor atomlar1 igeren bazi makrosiklik bilesikler
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Ftalosiyaninler, kriptandlar, porfirazinler, polieterler, politiyoeterler ve poliaminler
gibi makrosiklik bilesik sinifinda yer alir. Makrosiklik yapilardan olan polieterler,
politiyoeterler ve poliaminler ¢ok ilging ve farkli iyon baglama o6zellikleri gosterirler.
Ozellikle polieterler alkali ve toprak alkali metal katyonlarma karsi kuvvetli affinite
gosterirler. Bundan dolay1 biyolojik sistemlerde “iyon tasiyict molekiil” olarak kullanilirlar
[8].

Makrosiklik bilesiklerin metallerle olusturdugu kompleks reaksiyonlarda makrosiklik
halkanin kavite cap1 (boslugu) oldukca oOnemlidir. Bu sebeple makrosiklik bilesikler
iizerine yapilan ¢alismalar bu bilesiklerin metal komplekslerinin sentezleri {izerine
yogunlagmustir [9,10].

Makrosiklik halkanin ¢ap1, metal iyonunun ¢apinin uygunlugu, makrosiklik halkadaki
hetero atomlarin sayisi, makrosiklik halkanin sterik etkisi, kompleks olusumundaki
baglarin sayis1 ve tiirti gibi Ozellikler makrosiklik komplekslerin olusum hizi ve
termodinamik kararliligin etkiler [11].

Katyonlar, makrosiklik bilesiklerin olusumu esnasinda reaksiyon verimini biiyiik
Olciide etkiler. Reaksiyon gerceklesirken metal atom veya iyonu diiz zincirli bilesige
baglanarak kompleks olusturur ve tipki bir sablon gibi davranarak reaksiyonun ikinci

kademesinde halkanin kapanmasini saglar. Bu etkiye "template etki" denir [12,13].



1.3. Ftalosiyaninler

Ftalosiyaninler, (kisaca Pc) ilk kez 1907 yilinda Braun ve Tcherniac isimli
arastirmacilar tarafindan ftalimid ve asetik anhidrit ile o0-siyanobenzamid sentezi

sirasinda mavi renkli bir yan {iriin olarak bir rastlant1 sonucu bulunmustur [14].
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Sekil 3. Metalli ve metalsiz ftalosiyaninler

1927°de De Diesbach ve Von Der Weid, o-dibromoksilen ve dibromobenzen’i bakir
siyaniir ile 1sittiklarinda koyu mavi bir bilesik oldugunu goérmiislerdir [15]. Ftalosiyanin
eldesi ile ilgili bir calisma da 1928 yilinda iskogya’da bir boya sirketinde iiretim sirasinda
reaktordeki sizintidan agiga ¢ikan demir metali ile olusmus mavi-yesil renkli bir kompleks
belirlenmistir [16].

Metalli ve Metalsiz Ftalosiyaninlerin yapilar1 Linstead ve arkadaslari tarafindan
1929°da baslayan uzun bir calisma sonrast 1934’te yaymlanmistir [17]. Ftalosiyanin ismi
de ilk kez bu grup tarafindan kullanilmistir[18]. Ftalosiyanin yapisinin asil aydinlatilmasi
icin X-1511 difraksiyon (kirmim) analizleri Robertson tarafindan gergeklestirilmistir [19].
1935 yilinda ilk kez biyiik o6lclide iiretilerek ve patenti alinarak piyasaya siiriilen
ftalosiyanin boyas1 bir ftalosiyanin polisiilfonattir [20, 21].

Metalli ftalosiyanin i¢in ideal geometriler Sekil 4’de verilmistir. a) kare diizlem b)

kare piramit ¢) oktahedral ve d) sandvig seklindeki yapilardir.
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Sekil 4. Metal ftalosiyaninlerin ideal geometrileri

Ftalosiyanin kelimesi yunanca nafta ( kaya yagi) ve siyanin (koyu mavi)
terimlerinden tiliretilmistir. Ftalosiyaninler dort tane pirol tiirevinin azo-metin baglariyla
birbirine baglanmasiyla olusan 18 7 elektrona sahip makrosiklik bilesiklerdir. Renkleri
maviden sarimsi yesile kadar degisebilen ftalosiyaninler (Pc), yapisal olarak porfirinlere
benzer olmalarina ragmen porfirinler gibi dogal olarak bulunmazlar [22]. Makrosiklik
halkaya nétrliik iki proton veya bir metal iyonu baglanmasiyla saglanmaktadir. Ftalosiyanin
molekiilii ¢cok gergin yapida olup, dort izoindolin biriminin kondenzasyonundan meydana
gelir. Metalsiz ftalosiyanin sentezinde Uriin verimi metalli ftalosiyaninlerinkine gore daha
diigiiktiir. Ciinkii metalli ftalosiyanin sentezinde ortamda bulunan metal iyonunun template
etkisi ilirlin veriminin artmasini saglar. Ftalosiyanin molekiiliiniin merkezini olusturan
izoindoliin hidrojen atomlar1 metal iyonu ile yer degistirerek metalli ftalosiyaninlerin
olusumunu saglar [23].

Ftalosiyanin yapist dogal olarak bulunan porfirin halka sistemine benzerdir. Porfirin
yapist, dort pirol biriminin metil karbonlarinin n-konjugasyonu ile olusmustur. Ftalosiyanin
molekiilii ise yapisindaki dort izoindolin grubunun azo azotlar ile bir arada tutunmasi ile
olusur. Ftalosiyaninde porfirin halkas1 gibi 18 m-elektron sistemiyle Hiickel kuralina gore

aromatik ozellik gosterir (Sekil 5) [24].
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Sekil 5. Ftalosiyaninlerin porfirin ile iliskisi

1.4. Ftalosiyaninlerin Adlandirilmasi

Metal igeren ftalosiyaninlerde katyon ftalosiyaninden once yazilirken MPc olarak
(6rnek FePc), metal icermeyen ftalosiyaninlerde ise HoPc yada sadece Pc olarak kisaltma
yapilabilir [25].

Ftalosiyaninlerin adlandirilmasi sekil 6’daki gibidir.
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Sekil 6. Ftalosiyaninlerin adlandirilmasi

1.5. Ftalosiyaninlerin Fiziksel Ozellikleri

Cogu ftalosiyaninler yiiksek sicakliklarda bozunur. 500 °C’nin istiinde ve yiiksek
vakum altinda buharlasir ve siiblimlesirler. Ftalosiyaninler yari iletken ve metalik iletken
ozellik gostermektedirler. fletkenlikleri 107 ile 10* Scm™ arasinda degismektedir [26].

Metalli ftalosiyanin bilesigi Dan simetrisindedir ve kare diizlemsel yapidadir (a).
Cesitli molekiillerin aksiyel olarak metale baglanmasiyla bes koordinasyonlu kare piramit

yap1 (b) veya alti koordinasyonlu oktahedral yap1 (¢) meydana gelir (Sekil 2.8) [27, 28].



Sekil 7. Ftalosiyanin molekiiliiniin geometrik yapisi.

Ftalosiyanin bilesiklerinin tiretim sekline gore degisen bir¢ok kristal yapist mevcuttur
[29]. En Onemli kristal yapilari a-formu ve termodinamik olarak daha kararli olan f-
formudur. B-formunda metal atomu, komsu molekiildeki mezo atomlari ile bagli olarak
oktahedral yapiya sahiptir. Bununla beraber o-formu daha sik bir sekilde iist iiste

istiflenmis ftalosiyanin molekiillerini igermektedir.

2657

Sekil 8. a-MPc ve B-MPc kristal formundaki molekiillerin diizenlenmesi.



1.6. Ftalosiyaninlerin Kimyasal Ozellikleri

Ftalosiyaninlerin kararliligi merkez kavitenin ¢ap1 ile metal atomunun atomik ¢apinin
uygun olmasina baghdir. Ftalosiyaninlerin merkez kavitesinin ¢ap1 1.35 A°’dur. Metallerin
atomik caplart bu degerden Onemli diizeyde biiyiik veya kiiclik oldugu zaman metal
atomlar1 ftalosiyaninden kolaylikla ayrilabilir [30].

Metalli ftalosiyaninlerin elektrovalent ftalosiyaninler ve kovalent ftalosiyaninler
olmak tizere genel olarak iki tipi vardir. Elektrovalent ftalosiyaninler organik ¢oziiciilerde
coziinmeyip genellikle alkali ve toprak alkali metallerini igerirler. Vakumda yiiksek
sicaklikta siiblime olamazlar. Seyreltik anorganik asitler, sulu alkol, hatta su ile muamele
edildiginde kolayca metal iyonu molekiilden ayrilir ve metalsiz ftalosiyaninler elde edilir.
Kovalent ftalosiyaninler elektrovalent olanlara kiyasla daha kararhdirlar. Kloronaftalin,
kinolin gibi ¢dziiciilerde sicakta Kismen ¢Oziiniirler. Bazi tiirleri inert ortamda, vakumda
400-500 °C sicaklikta bozunmaksizin siiblime olabilirler. Nitrik asit digindaki diger

anorganik asitlerle muamele edildiginde yapilarinda herhangi bir degisiklik olmaz.

1.7. Mikrodalganin Tamimi ve Ozellikleri

Ftalosiyanin bilesikleri sentezinde yeni yontemler gelistirmek icin yapilan ¢alismalar
giderek hiz kazanmaktadir. Amag bu yeni yontemlerle daha ekonomik, daha verimli ve kisa
stirede bu reaksiyonlar1 gergeklestirmektir. Bu yontemlerin basinda mikrodalga enerjisi
kullanilarak yapilan reaksiyonlar gelmektedir. Mikrodalga enerjisi kullanilarak bu
reaksiyonlar daha kisa siirede gergeklesmekte ve daha verimli olmaktadir. Ayrica bu
reaksiyonlar genellikle ¢6ziiciisiiz ortamda gerceklestiginden daha temiz sartlar altinda
olusmakta ve olusan iiriinler daha kolay saflagtirilabilmektedir. Bu nedenle bu tip
reaksiyonlar temiz kimya (Green Chemistry) sinifina girerler [31].

Geleneksel 1sitma yontemleriyle (kondiiksiyon ile 1sitma) kimyasal reaksiyonlar bir
dis 1sitma kaynagi kullanilarak gerceklestirilmistir. Bu yontemde, 1sinin ¢oziiciiye ve
reaktiflere ulagmasi ig¢in Once reaksiyon kabinin i1sinmasi gerekmektedir. Kullanilan
maddelerin 1s1l iletkenlikleri diisiik oldugu icin bu yontem olduk¢a yavagtir. Kabin 1sinmasi
ve 1siin iletilmesi sirasinda konveksiyon akimlarindan dolayr bir sicaklik gradienti

meydana gelir ve sadece 1sitilmak istenen sivinin kiigiikk bir kismi disardan uygulanan
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sicakliga erisebilir. Dolayisiyla homojen bir 1smmma saglanamaz. Istenen i¢ sicakliga
ulagmak i¢in, kabin yiizeyinin gereginden fazla 1sitilmasi gerekmektedir. Mikrodalga ile
1sitma yonteminde ise mikrodalgalar direkt olarak molekiillerle etkilesir ve tiim maddeyi

eszamanli olarak 1sitip, sicaklikta hizli bir artisa neden olurlar (Sekil 9), [32]

ornek kangim
mikrodalga enerjisini

sogurur

kap duvan mikrodalga
enerjisini gegirir

konveksiyon akimlan /" ornek karigim

Dig yuzeydeki sicaklik
asidin kaynama noktasinin
uzerindedir

!
temas ile isitma

mikrodalga ile 1sitma

Sekil 9. Konveksiyonla ve mikrodalga ile 1sitma

Mikrodalga yontemini kullanmanin yararlari:
* Reaksiyonlarin ¢ok hizli gerceklesmesi,
* Uriinlerin yiiksek saflikta olmast,
* Yan triinlerin indirgenmesi,
* Uriinlerin yiiksek verimde olmasi,
* Klasik sentez metotlarini kolaylastirmasi ve gelistirmesi seklinde siralanabilir.
2007 yilinda Prof. Dr. Halit KANTEKIN ve ¢aligma grubu tarafindan mikrodalga
enerjisi ile ilk ftalosiyanin sentezi gerceklestirilmistir. 14- {iyeli tetraaza makrosiklik grup
iceren metalsiz ftalosiyanin ve Ni(Il), Zn(II) metalli ftalosiyanin tiirevleri mikrodalga

enerjisi ile 350W ve 175 °C de 8 dakikada sentezlenmistir (Sekil 10), [33].
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Sekil 10. Mikrodalga ile sentezlenen ftalosiyaninler

1.8. Ftalosiyaninlerin Céziiniirliik Ozellikleri

Ftalosiyaninlerin organik ¢oziiclilerdeki ¢oziiniirliigii, makro halkanin periferal pozisyonda
uzun alkil zincirleri veya hacimli gruplarla siibstitiisyonu veya merkez atoma aksiyal
ligantlar baglanmasiyla arttirilabilir. ~ Stbstitiientlerin =~ 2,3,9,10,16,17,23,24  veya
1,4,8,11,15,18,22,25 pozisyonlarina yerlesmelerinden dolay1 tetra- ve okta- substitiie
ftalosiyaninler 2,3- ve 1,4- substitiie olarak adlandirilirlar (Sekil 11), [34].

Sekil 11. 2,3- ve 1,4-Siibstitlie Ftalosiyaninler
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Coziniirliik problemini ¢6zmek i¢in iki ¢6ziim dnerilmektedir:

1) Ftalosiyaninlere periferal veya non-periferal konumlardan siibstitiientler
eklemek,

2) Ftalosiyanin diizlemi iizerinden ¢6ziicti ile etkilesime girebilecek bir metal iyonu
tercih etmek.

3) Ftalosiyaninlerin katyonik veya anyonik formlarinin hazirlanmasi

Coziintirlestirmede 0Ozellikle periferal konumlardaki stibstitiientlerin kullanilmasi
yoluna bagvurulur. Siibstitiie gruplar olarak alkil, alkoksi, alkilsiilfanil gibi uzun zincirli ve
hacimli gruplar, apolar ¢oziiciilerde ¢oziiniirliigii saglar. Siilfonyum, zincirli ve hacimli
gruplar apolar ¢oziiciilerde karboksi veya kuaterner amonyum gruplar1 gibi polar yapilarin

stibstitlisyonu ile su veya polar ¢oziiciilerde ¢oziiniirliik saglanir [35].

1.9. Ftalosiyaninlerin Agregasyon Ozellikleri

Agregasyon, ayni tip atomlarin veya molekiillerin bir sivi igerisinde molekiiller
arasi ¢cekim kuvvetlerinden dolay1 bir araya gelip kiimelenmeleridir. Bu kiimelere agregat

ad1 verilir (Sekil 12).

Vad
I =¥ =5

Daha viaksek
hdonomer Drimer agresatlar

Sekil 12. Agregasyon olayinin temsili gdsterimi
Iki veya daha fazla ftalosiyanin halkas1 molekiiler aras1 ¢ekim kuvvetlerinden dolay:

yiiz yiize (H tipi) veya yan yana (J tipi) istiflenerek dimer ya da oligomer formlarinin bir
karisim1 halinde bulunabilirler (Sekil 13 ).
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H Tipi

Sekil 13. Ftalosiyaninlerde olas1 agregasyon tipleri

Agregasyon ftalosiyaninlerin uygulama alanlarinda cesitli engeller olusturabilir.
Ayrica agregasyon yapi analizleri i¢in problem teskil etmektedir. Agregasyon UV-vis.
spektrumlarinda absorpsiyon pikinin daha kisa dalga boyuna kaymasina (maviye kayma)
ve genislemesine yol acar. 1H-NMR spektrumlarinda ise agregasyon sonucu daha yayvan
pikler meydana gelir ve eslesmeler gézlenemez.

Ftalosiyaninlerde agregasyonun sebepleri soyle siralanabilir;

Siibstitiient Etkisi: Hidrofobik gruplarla siibstitiie olmus ftalosiyaninlerde
hidrofobik iskeletin sulu ortamla temas etmekten kaginma egilimi, su igerisinde dimer
olusmasmma sebep olabilir. Bu nedenle ftalosiyaninler genellikle su igerisinde
cozildiiklerinde agregasyon yapmaktadirlar. Siibstitiie gruplar nonperiferal konumlarda
yerlestiklerinde, nonperiferal yapilar halka diizlemselligini bozdugundan agregasyon azalir
[36].

Metal Etkisi: Ftalosiyaninlerin merkezinde bulunan metal iyonu (Co, Zn, Hz, Bi,
Mg, vb.), siibstitiientlerin ve ¢oziiciiniin de etkisiyle dimer molekiil olusturmaya elverisli
ise agregasyona sebep olabilir. Ftalosiyanin molekiiliinde dimerlesmeyi oOnleyebilmek
amaciyla, aksiyel ligant yerlestirme yoluna gidilebilir.

Coziict Etkisi: Kullanilan ¢oziiciiniin polar karakteri (solvasyon giicili) arttikca ya
da dielektrik sabiti biiyiidiik¢e agregasyon artar. Polar ¢oziiciiler kullanilarak alian UV-
vis. spektrumunda monomer yapili ftalosiyaninlerin Q bandlarinin siddeti azalir ve maviye
kayma olur.

Konsantrasyon Etkisi: Molekiiliin ¢ozelti i¢indeki konsantrasyonunun artmasiyla,
molekiiller birbirine yaklasacagi i¢in agregasyon artabilir.

Sicaklik Etkisi: Sicaklik arttikca molekiiller birbirinden wuzaklasacagi igin

agregasyon azalir[37].
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a) (b)

Sekil 14. (a) Agregasyona ugramamis (b) Agregasyona ugramamis ftalosiyanin modelleri

1.10. Ftalosiyaninlerin Spektral Ozellikleri

1.10.1. UV/Vis Spektroskopisi

Ftalosiyaninler gortiniir 15181 absorpladiklarindan renkli maddeler olup genellikle
mavi ve yesil renklerde goriiniirler ve ultraviyole bolgede karakteristik absorpsiyon
bandlar verirler. Ftalosiyaninler UV-vis bolgede karakteristik pikler verirler. 650-720 nm
arasinda siddetli Q bandi, 300-400 nm arasinda genellikle daha diisiik siddette B (SORET)
band1 goriiliir. Siddetli Q band1 en yiiksek enerjili dolu molekiil orbital (HOMO) ve en
diisiik enerjili bos molekiil orbitali (LUMO) enerji seviyeleri arasindaki n-n* gegisinden
kaynaklanir. B (SORET) band1 ise a2u ya da bou orbitali ile eg orbitali arasindaki gegisten
kaynaklanir (Sekil 15). Spektrumda goriilen diger absorpsiyon pikleri Metal-ligant
(MLCT), Ligant-Metal (LMCT) yiik transfer gegislerinden ya da dimerik komplekslerin 7

sistemleri arasindaki etkilesimlerden kaynaklanabilir [38].
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Sekil 15. MPc’lerin enerji diyagrami

Q bandinin sekli molekiiliin simetrisiyle yakindan ilgilidir. Dan simetrisindeki
metalli Pc’ lerde tek bir absorbsiyon piki goriiniirken, indirgenmis D2n molekiiler simetriye

sahip metalsiz Pc’ lerde Q bandi x ve y yoniinde polarize oldugundan ikiye yarilir [39]

(Sekil 16).
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Sekil 16. Metalli (MPc) ve metalsiz (H2Pc) ftalosiyaninlerin genel UV-vis
spektrumlari
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Q bandinin yeri ve siddeti kullanilan ¢oziiciiye, konsantrasyona, merkezdeki metale
ve periferal olmayan konumdaki siibstitiientlere gore degisebilir. Daha polar ¢oziiciiler
kullanildiginda yada konsantrasyon yiiksek tutuldugunda agregasyon arttigindan Q
bandinin solunda bir omuz olusur, dolayisiyla siddetinde belirgin bir azalma goriiliir.
Benzer sekilde halkanin geometrisi de bandin siddetini degistirebilir. 4 koordinasyonlu
sitemlerde agregasyon siklikla goriiliirken 6 koordinasyonlu komplekslerde sterik engelden
dolay1 agregasyon goriilmez. Siibstitiienler ise bandin siddetinden ¢ok yerini degistirir.
Periferal olmayan konumdaki siibstitiienlerin elektron verici gruplart Q bandinda
batokromik kaymaya (kirmiziya kayma) neden olur. Bilindigi gibi Pc’lerde =«

konjugasyonunun artmasi Q bandinin kirmiziya kaymasina neden olur.

1.10.2. infrared Spektroskopisi

Metalli ftalosiyaninlerin IR spektrumlart kismen karmasik olmakla birlikte
benzerdir. Aromatik halkadan kaynaklanan karakteristik bantlardan C-H gerilme bandi
3030 cm™* de, C-C gerilme titresim band1 1600 cm™ ve 1475 cm civarinda, diizlem dis1 C-

1

H egilme bantlar1 750-790 cm™ arasinda gériiliir. Metalsiz Pc’ler 3298 cm™ civarinda

goriilen N-H gerilme titresim bandi ile metalli tiirevlerinden ayrilir.

1.10.3. NMR Spektroskopisi

'H-NMR spektroskopisi temel olarak hidrojen (*H) ve karbon-13 (**C) gibi
cekirdeklerin manyetik oOzelliklerinden faydalanilarak olusturulmus bir spektroskopi
cesididir.

Uygun ¢oziiciilerde ¢oOziinen ftalosiyaninlerin sentezi, NMR 6l¢iimlerinin
yaptlmasini miimkiin kilmistir. 'H-NMR spektrumlarinda en ilging nokta, diizlemsel
yapidaki aromatik 18w elektron sisteminin etkisiyle, ftalosiyanin g¢ekirdegindeki (—NH)
protonlarinin TMS* den daha kuvvetli alana (negatif ppm) kaymasidir [40].

'H-NMR spektrumlarinda substitue olmamis MPc’lerin periferal ve non-periferal
pozisyondaki  Hidrojen atomlarmin sinyalleri esit siddette gozlenir. Okta substitue
ftalosiyaninler diizgiin spektrumlar verirken tetra substitue ftalosiyaninlerin sinyalleri
genellikle yayvandir. Bunun nedeni okta substitue ftalosiyaninler tek bir izomerden

olusurken tetra substitue Pc’lerin izomer karisimi halinde bulunmalaridir.
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1.11. Ftalosiyaninlerin Genel Sentez Metotlar:

Ftalosiyaninler genellikle ftalik asitler, ftalonitriller, ftalik anhidritler, ftalimidler,
diiminoisoindolinler ve o-siyanobenzamidler gibi orto dikarboksilik asit tiirevlerinin
yiilksek kaynama noktasina sahip bir ¢oziicii i¢cinde veya dogrudan isitilmasiyla elde
edilirler ( Sekil 17). Metalsiz ftalosiyaninler ftalonitril ve aminlerin, fenollerin veya alkali
metal alkolatlarin arasindaki reaksiyonlardan elde edilir. Bir diger yol ise elektrovalent
metalli ftalosiyaninlerin komplekslerinden metalin ¢ikarilmasi metodudur. Bu yol metalsiz

ftalosiyaninlerin eldesinde kullanilan en genel yontemdir [41].

COOH :"O P i
/m d {;‘A < .{ﬂ"’g{ ., -, .-"'Br
J& ‘J <O L ﬂ N E/| NHJ f\ﬂ\
COOH T Sy, . =
\0 g \< NN ]
Fralik Asit Ftalik Anhidrit Ftalimid O Ortosiyano benzamid Dibrimobenzen
NH
/ /CN |'II-'
| NH
=N \<
NH
Ftalonitril Diiminoizoindolin

Sekil 17. Ftalosiyaninleri elde etmek icin kullanilan baslangi¢c maddeleri
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Metod II
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Metod WV

Metod VI
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Sekil 18. Ftalosiyaninlerin genel sentez metodlari
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Sekil 18’in devami
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Metod XIIT  Daha 6nce sentezlenen ftalosiyaninlerin modifikasyonu ile ftalosiyanin

sentezi
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1.12. Siibstitiie Olmams Ftalosiyaninlerin Sentezi
1.12.1. Metalsiz Ftalosiyanin (HzPc) Sentezi

Genelde ftalonitrilden (1,2-disiyanobenzen) ftalosiyanin sentezi yontemi kullanilir.
Bunun nedeni endiistriyel yontemde ftalik anhidritten ftalosiyanin elde edilmesi daha
ekonomik olsa da laboratuar calismalarinda ftalonitril kullanilarak daha saf ve verimli
ariinlerin daha kolay elde edilmesidir.

Ftalonitrilin siklotetramerizasyonu ile metalsiz ftalosiyaninler elde edilebilir (Sekil
19). Bu metotlar soyle ifade edilebilir :

- Ftalonitrilin amonyakla reaksiyonundan diiminoizoindolin olusumu ve buradan

metalsiz ftalosiyanini olusturmasi,

- Ftalonitril i¢in gerekli indirgeyici katki maddesi olan hidrokinon iginde

siklotetramerizasyonu ile metalsiz ftalosiyanin (H2Pc) hazirlanmasi saglanir.

-Pentanol iginde ¢6ziinmiis ftalonitril geri sogutucu altinda, lityum ¢ozeltisi ile
reaksiyona sokularak, uygun bir sekilde elde edilen LioPc’in seyreltik sulu asit ¢ozeltisiyle

demetalizasyona ugratilarak elde edilebilir

- Ftalonitril ile alkali metal alkolatlar veya ftalonitrilin erime noktasinda veya
pentanol c¢ozeltisinde siklotetramerizasyon i¢in etkili maddeler olan DBU (1,8
diazabisiklo[5.4..0Jundek-7-ene) gibi bazlar arasindaki reaksiyondan metalsiz ftalosiyanin
eldesi [42].

CN __Lityum, Pentanol - P y
CE Hidrokinon 3
=
- MNH HM
CM == p
DEM, Pentanol . ¥
Ftalonitril - \E“' \?
MH NH
MeONa Pantanol HEPt:
MaOH

MH

MNH
Diiminoizoindolin

Sekil 19. Metalsiz ftalosiyaninlerin elde edilis semasi
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1.12.2. Metalli Ftalosiyanin (MPc) Sentezi

Metalli ftalosiyanin kompleksi, template etki gosteren metal iyonu kullanilarak
ftalonitril ya da diiminoizoindolinin siklotetramerizasyonu sonucu basit bir sekilde
sentezlenebilir. Buna ilave olarak MPc, metal tuzu (6rnegin bakir(Il) asetat ya da nikel(lI)
klortir) ve lire gibi bir azot kaynagi varliginda ftalik anhidrit veya ftalimid kullanilarak da
sentezlenebilir. Alternatif olarak, H2Pc ya da Li;Pc ve metal tuzu arasindaki reaksiyon
sonucunda da MPc olusturulabilir. Ayrica metalsiz Pc ya da Li2Pc ile metal tuzu

reaksiyonu sonucu metalli Pc olusturulabilir (Seki 20).

CN Vi
[f E[f NH; (“\'l,f{N
>
SN N~
Ftalomnitril \NH".-
Hpe — M%) - N M %N < M LisPc
Kinolin NI Gozach )
(h.6)
-~ _CN

Sekil 20. Metalli ftalosiyaninlerin elde edilis semasi



22

1.13. Diger Baz1 Ftalosiyanin Tiirleri ve Sentezleri

1.13.1. Subftalosiyaninler

B*® gibi kiiciik iyonlarla elde edilen ftalosiyaninler subftalosiyanin olarak
adlandirilirlar. Sub (alt) ftalosiyaninlerden ii¢ adet izoiminoindol alt birimi bulunmaktadir
[43]. Merkel ve Ossko tarafindan 1972’de ilk kez ftalonitril ile bor halojeniirlerinin
reaksiyonundan elde edilmistir [44].

Subftalosiyaninler delokalize olmus 14-n elektronu ihtiva eden sistemlerdir ve bu
nedenle UV-vis spektrumunda siddetli pikler verirler. Bu pikler 305 ve 565 nm civarinda
olup, Soret (B) ile Q bandina benzer absorpsiyon pikleridir. Subftalosiyaninlerin diger bir
tiirii de subnaftaftalosiyaninlerdir. Subnaftaftalosiyaninler delokalize olmus 20-x elektronu
ihtiva eden konjuge sistemlerdir. Subnaftaftalosiyaninler de UV-vis spektrumunda 302 ve

667 nm’de Soret ve Q band1 benzeri pikler verirler [45].

SR SR

SR N SR

SR SR

Sekil 21. Subftalosiyanin 6rnegi
1.13.2. Siiperftalosiyaninler
Susuz uranyum kloriiriin o-disiyanobenzen ile olan reaksiyonu siklik yapida dort alt

birimli normal ftalosiyanin kompleksi olusumu ile sonug¢lanmaz. Bunun yerine bes tane

siklik alt birim ihtiva eden bir pentakis(diiminoizoindol) kompleksi yani siiperftalosiyanin
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(StiperPc) elde edilir. Siiperftalosiyaninler 22 =n-elektronuna (4n+2)x sahip konjuge
makrosikliklerdir. Bu tarz ftalosiyaninler uranyum iyonunun pentagonal bipiramidal ya da
hekzagonal bipiramidal geometride ftalosiyanin ¢ekirdegindeki azot atomlar1 ile koordine

olmasiyla olusur (Sekil 22) [46].

1) DMF, TF55C, 2 sasl, M.
A e L= o9 paInodin, 193%C, 40 dakika, M,
s | 1] + UouoL

Sekil 22. Bir siiperftalosiyanin elde edilis reaksionu

1.13.3. Asimetrik Ftalosiyaninler

Asimetrik ftalosiyaninler, asimetrik siibstitiie bir ftalonitril ile (3-, 4-, 3,4-, 3,5-
,3,4,5-, 3,4,6-substitue hali) veya iki farkli ftalonitril kullanilarak sentezlenebilir.
Kobayashi ve arkadaslar tarafindan iki farkli ftalonitril kullanildiginda AAAB tiiriinde tek
bir lirliniin sentezi yapilmistir. Bu sentez iki ekivalent disiyanobenzo-15-ta¢-5, iki ekivalent
3,6-difenilftalonitril ve 0.5 ekivalent ¢inko(Il) veya bakir(Il) asetat 250-260 °C’ de 20-30
dakika 1sitilmasiyla gergeklestirilmistir. Birka¢ defa farkli ¢oziicii sistemleri ile bazik

allimina kolondan gecirilmistir [47].
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Sekil 23. Asimetrik ftalosiyanin 6rnegi
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1.13.4. Naftaftalosiyaninler

Bir diger ftalosiyanin ¢esidi de naftaftalosiyaninlerdir. Her bir izoindol alt birimine
bir benzo halkasinin eklenmesiyle olusurlar. Isik spektrumunda yaklasik 740-780 nm’de Q
bandina ait siddetli absorpsiyon piki verilir. Bu ftalosiyaninlerin eldesinde 1,2-
naftaftalonitril bilesiginden baslanirsa 1,2-naftaftalosiyanin, 2,3-naftaftalonitril bilesiginden

baslanirsa 2,3-naftaftalosiyanin bilesigi elde edilir.
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1.2-NcM 2-3—NK_‘M

Sekil 24. Naftaftalosiyanin 6rnekleri

1.14. Ftalosiyaninlerin Kullanim Alanlar

Ftalosiyaninlerin ticari alandaki 6nemi ti¢ faktdre dayanmaktadir.
I. Parlak mavi, yesil renklere sahip olmalari,
II. Yiiksek kimyasal kararliliklari,
III. Is18a kars1 olan dayanikliliklaridir.

1.14.1. Boya

Metal igeren ftalosiyaninler maviden yesile degisen canli ve parlak renklere sahiptir
ve boyamada gosterdigi iistiin kaliteden dolayr bulundugu ilk yillarda mavi pigment olarak
kabul gérmiistiir. Monastral Blue (Manastir Mavisi) ticari ismiyle bakir ftalosiyanin ilk kez
1935 yilinda endistriyel olarak iiretilmeye baslanmistir. Kisa siire sonra ftalosiyaninlerin
cesitli gruplarla substitiisyonuyla tekstil kullamimlari i¢in suda ¢oziiniir boyalar
bulunmustur [48].

Miikemmel mavi ve yesil boyar maddeler olarak ftalosiyaninler tekstil disinda
inkjet, dolma kalem murekkeplerinde, plastiklerde ve metal yiizeylerinin
renklendirilmesinde kullanilmaktadir. Bugilin endiistrinin  gittikce artan isteklerini
karsilamak iizere mavi ve yesil boyar madde olarak yilda binlerce ton ftalosiyanin

uretilmektedir [49].
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1.14.2. Kimyasal Sensor

Ftalosiyaninlerin redoks, optik ve elektriksel o6zelliklerinin belirli kosullarinda
degistirilmesiyle sensor olarak kullanimlar1 saglanmaktadir [50]. Ftalosiyaninler tek ya da
coklu kristal tabakalar seklinde sensor cihazlarinda kullanildiklarinda halojen (Clz, Br, ve
I2), ozon (O3) ve azotoksit (NOx) gibi gazlari ve organik ¢6ziicli buharlarini algilarlar [51].
Indirgen veya yiikseltgen gazlarm varliginda iletkenlik 6zellikleri degistirilen kimyasallara
kars1 direngli ftalosiyaninler en c¢ok c¢alisilan sensorlerdir. Bu tiir degisimlerin oda
sicakliginda yapilabiliyor olmasi ve farkli organik yar1 iletken ftalosiyaninlerin

hazirlanabilmesi, ftalosiyaninlerin en biiyiik avantajidir.

1.14.3. Optik Veri Depolama

Optik veri depolama bilginin depolanmasi ve istenildiginde tekrar
kullanilabilmesidir. Bir kez yazilip ¢ok kez okunan diskler (WORM) iizerine uzun siireli
optik veri depolanmasinda, ¢ok iyi kimyasal kararliliklar1 ve yari iletken diod lazerleri igin
kanitlanmis uygunluklariyla ftalosiyaninler bilyiik avantaj saglamaktadir. Ince film haline
getirilen ftalosiyanin malzeme iizerine gonderilen noktasal lazer bu malzemeyi noktasal
olarak stiblimlestirir. Bu sekilde ortaya ¢ikan delik de optik olarak fark edilerek okuma ya
da yazma isi gergeklestirilir [52].

1.14.4. Elektrokromik Goriintiileme

Elektrokromizm bir elektrik alan uygulandiginda malzemenin renginin degistigi ¢ift
yonli islemler i¢in kullanilan bir terimdir. Elektrokromik malzemeler pencerelerden gegen
151 ve 1sinin miktarini kontrol etmek i¢in kullanildiklari gibi, otomobil endiistrisinde
farkli hava kosullarinda aynalarin renginin otomatik olarak degisiminde de
kullanilmaktadirlar. Elektrokromik 6zellik gdsteren ftalosiyaninler, goriintii panolarinda ve
akilli malzemelerin yapiminda kullanilmaktadirlar. En ¢ok kullanilan elektrokromik
ftalosiyaninler, nadir toprak elementlerinin bisftalosiyanin bilesikleridir. LnPc, genel
formiiliiyle gosterilen nétral yesil renkli tiriinden, LnHPcz formiilii ile gosterilen mavi

renkli diger bir {iriine gecilebilir. Bisftalosiyaninin indirgenme iiriinii olan [Pc*LnPc!]
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oldukca ilging spektral, elektrokromik, elektrokimyasal ve manyetik G&zellikler
gostermektedir. Bu oOzellikler, molekiilin sandvi¢ yapisindan ve her iki ftalosiyanin

halkasinin n-elektron sistemleri arasindaki etkilesimden kaynaklanmaktadir [52].

LuPc, <—> LuPc; «<—> LuPc,*
(PCPLN**Pc?)  «—p (PC?LN®*PC)? «—p (PcLN**PC)*

Mavi Yesil Turuncu

1.14.5. Siv1 Kristal

Ftalosiyaninlerin periferal pozisyonlarma farkli stibstitiientler baglanarak bu
bilesiklerin siv1 kristal 6zellik kazanmalar1 saglanir. Kati1 haldeki sivi kristal maddeler
sicaklik arttikga 6nce opak renkli bir siviya, sicaklik daha da arttikca opak renkli s1v1 berrak
bir hale doniisiir. Bu opak renkli faza sivi kristal faz adi verilir. Elektriksel bir yiik
uygulanmasi halinde siv1 kristal, i¢erisinden gecirilmekte olan 1518 6zelliklerini degistirir.
Bu maddeler kat1 ve siv1 fizikokimyasal 6zellikler gosterebilmektedirler. Sivi kristal 6zellik
gosteren maddeler dijital {irlinlerde, havacilik sanayinde, bilgisayar ekranlarinin
iiretiminde, otomotiv sektoriinde, kalite kontrol cihazlarinin ekranlarinda ve daha pek c¢ok

sektorde kullanilmaktadir[53].

1.14.6. Fotodinamik Terapi

1.14.6.1. Fotodinamik Terapi Tarihgesi

1887 yilinda Miinih Universitesi Farmakoloji Enstitiisiiniin miidiirii olan Herman
von Tappeiner PDT iizerindeki ilk bilimsel aragtirmalara yol gosteren deneylere tesadiifen
girmistir. 1897 yilinda tezine baslayan Geng¢ Ogrencisi Oscar Raab’a arastirma konusu
olarak sitmaya karsi potansiyel ajanlarin arastirilmasi gérevini vermistir. Raab akridinin
infusoria Kkiiltiirleri tiizerindeki zehirliligini incelerken, akridinin etkinliliginin 151k
varliginda 6nemli dl¢iide arttigini gdzlemleyerek, sasirtict bulusunu gergeklestirmistir. Bu
bulus yeni bir fenomene yol agmistir. Sonraki takip eden birkag yil icerisinde 151k etkisi ile

toksisitesi artan birkag kimyasal bulunmustur. Bunlarin arasinda en kuvvetli etkiyi gésteren
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tetrabromo-fluoressein (eozin) (Sekil 25) olmustur ve klinik olarak kullanima uygun
bulunmustur. Eozin ile yapilan fotodinamik terapinin ilk klinik uygulamasi 1903 yilinda
Hermann von Tappeiner ve Albert Jesionek tarafindan maligant deri lezyonlarinin tedavisi

icin yapilmustir [54].

Br
Br

HO Q CH

Sekil 25. Tetrabromo-floressein.

1.14.6.2. Fotodinamik Terapinin Temeli

Fotodinamik terapide fotoalgilayici, 151tk ve oksijen kanserli dokularin yok
edilmesinde birlikte c¢alisir. Fotoalgilayici tek basina etkisizdir fakat absorbladigi 1sik
enerjisini oksijen molekiiliine aktararak kimyasal olarak aktif singlet oksijen iretir. Isik

etkisi ile olusan singlet oksijen hastalikli hiicreleri yok eder [55].

Fotoalgilayici

Sekil 26. Singlet oksijen olusumu
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Fotodinamik terapi, kanser tedavisi i¢in bir segenek sunmaktadir. Segici olarak
timoriin dokusunu yok eden, fotoalgilayict olarak adlandirilan bir ilacin ve lazer 1s1gmin
kombinasyonu kullanilir [56]. Ideal bir fotoalgilayici tiimér dokusunun etrafina yerlesir. Bu
siirede normal dokulara da yerlesebilir ancak normal dokular tarafindan temizlenir. Daha
sonra 151k hem tiimore hem de tiimdr igermeyen normal dokulara yogun bir sekilde niifuz
eder ve tiimorlii dokularda sitotoksik ajan iiretiminde fotokimyasal olarak etkindir. Ne 151k
ne de fotoalgilayici tek basina bir sitotoksik tiir olusturmayacagi i¢in, hem hastalikli hem

de normal doku birlikte ayn1 151k dozuna maruz kalabilir.

Fotoduyarlastiric fla¢ kanserli Fotoduyarlastirict Tamorla

hastaya enjekte dokuda birikir. 151kla uyarihr hiicrelerin

edilir. dlmesi
saglamr.

Sekil 27. Fotodinamik terapinin kullanimi

Belli dalga boyundaki 151k, fotoalgilayici tarafindan absorplandiginda gergeklesen
tepkimeler sonucunda ag13a ¢ikan asir1 reaktif ve son derece toksik olan singlet oksijen 1O,
sadece o bolgede hiicre tahribine sebep olur. Kanser tedavisinde kullanilan ilaglar toksik
ozelliklerinden dolay: saglikli hiicrelerin yok olmasina neden olur ancak PDT yonteminde
fotoalgilayicilar dogrudan kanserli dokuda birikme 6zelligi gosterirler. Boylece saglikli
dokuya zarar vermezler sadece hastalikli dokular zarar goriir.

Ftalosiyaninlerin fotodinamik kanser terapisinde 1518a duyarli materyal o6zelligi
gostermeleri ¢ogunlukla merkezdeki metal atomuna baghdir. Al ve Zn gibi diamagnetik
metalleri i¢eren ftalosiyaninler fotobiyolojik olarak aktif iken, Fe, Co, Cu veya Ni gibi

paramagnetik metalleri i¢erenler igin aktivite gozlenmemistir.
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1.14.6.3. Fotodinamik Terapiyi Etkileyen Faktorler

Fotodinamik terapinin etkinligi oksijen derisimine, fotoalgilayiciya ve 1s18a
baglidir. Fotodinamik terapinin etkin olabilmesi i¢in fotoalgilayicilar ve singlet oksijenin
biyolojik yapiya uygun yakinlikta olmasi gerekmektedir ¢iinkii fotoalgilayici ve oksijenin
uyarilmis halleri kisa yar1 dmre sahiptirler.

Fotodinamik terapinin etkinligini biiylik Olgiide hedef hiicre yakinlarindaki
fotoalgilayic1 konsantrasyonu belirler. Isik fotonunun enerjisini absorblayan fotoalgilayici
molekiiliiniin yar1 dmrii ¢ok kisadir ayni sekilde olusan singlet oksijen molekiiliiniin de yar1
omri ¢ok kisadir. Isik ile uyarilan fotoalgilayici enerjisini kaybederken, enerji transferi ile
olusan singlet oksijende kimyasal reaktivitesini kisa bir siire icerisinde kaybeder. Bu
sebepten dolay1 eger singlet oksijen hedeften uzakta olusmussa herhangi bir tedavi edici
etki gostermeden yok olur.

Hedef hiicrelerdeki oksijen molekiilleri konsantrasyonu, tedavi agisindan biiylik
oneme sahiptir. Oksijen konsantrasyonu, terapi esnasinda oksidatif reaksiyonlarda oksijen
molekiilleri harcandig1 i¢in azalir. Hedef dokuda yeterli 6l¢iide oksijen diflizyonu ve
sirkiilasyonu olmasi gerekir. Aksi halde 6dem olusumuyla oksijenin yenilenme orani azalir
bu ise fotodinamik terapinin etkinligini azaltir. Co6ziim olarak fotodinamik terapide
esnasinda 151k siddetini diisiirerek ve daha uzun siire 151k uygulayarak oksijenin daha yavas
harcanmas1 ve bdylece harcanan oksijenin yenilenmesi saglanabilir. Bir diger ¢6ziim ise
151810 belli araliklarla uygulanmasidir. Fakat hedef dokuda 6dem olusumu oksijenin
difiizyonunu etkiler. Bu ylizden, hedef dokudaki oksijenin yenilenebilmesi icin 1518in 48
saat araliklarla uygulanmasi gerekebilir.

Fotodinamik terapi ile tedavi edilecek bolge derinlerde ise kullanilacak en uygun
151k goriiniir bolgedeki kirmizi 1siktir. Clinkii diger dalga boylarindaki 1sik vucuttaki kan
veya pigmentler tarafindan absorblandigindan, ya da hiicreler tarafindan sagildigr i¢in
fotodinamik terapinin etkisini azaltacaktir. Kuantum veriminin yiiksek olmasi agisindan da
maksimum absorbanst goriiniir bolgenin kirmizi dalgaboylarinda olan fotoalgilayicilarin

kullanilmas1 fotodinamik terapinin etkisini artiracaktir [57].
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1.14.6.4. Fotodinamik Terapide Isik

Fotodinamik terapide kirmizi veya kizilotesi 1sik kullanilir. Kullanilan lazer 630-
800 nm arasindaki kirmizi dalga boyunda olmasi insan dokusuyla uyumludur ( insan
dokusunun 151n gegirgenligi yaklasik 630 ile 900 nm araliginda en iyidir). Fotobiyolojik
reaksiyonun gergeklesmesi ig¢in (1s1k canli igerisinde aktive olabilmesi igin) 1s18in
fotoalgilayic1 tarafindan absorblanabilmesi gerekir. Bu ancak 1518in dalga boyu ile
fotoalgilayicinin elektronik absorpsiyon spektrumunun uyumu halinde miimkiin olur [58].
Lazerler, 151k yayan diyotlar ve lambalar (filtreli) 1s1k kaynagi olarak sik¢a kullanilabilir
[59]. Bir¢ok arastirmaci PDT c¢alismalart i¢in halojen, floresan, tungsten veya ksenon
lambalar kullanilmaktadir [58]. Fotoalgilayicilar genis dalga boyu araliginda aktive olabilir
ancak fotoalgilayicilar maksimum absorbsiyonu veren dalga boyu ile aktive edilmesi

yiiksek miktarda singlet oksijen liretilmesine yardimci olur [60].

1.14.6.5. Fotokimyasal ve Fotofiziksel Olaylar

Isigin atom ve bilesiklerle olan etkilesimini arastiran bilim dalina “fotokimya”
denir. Fotofizik ise 15181n madde ile etkilesimdeki fiziksel siireglerle ilgilenir.

Molekiiller arasi enerj transferini temsil eden grafige Jablonski Diyagrami (Sekil
28) denilmektedir. Konusu Floresans rezonans enerji transferleridir. Jablonski
Diyagraminda bir molekiiliin uyarilmalar1 ve bu uyarilmalarin hangi yollarla sonlandigi

gosterilmektedir.
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uyanlms titresunsel hallex

S— A= absorpsivon

F =floresans (emisyon)
P = fosforesans

S = smglet hal

B
S

T = triplet hal
IC =1¢ doniisiun
ISC = sistemler arasi gecis
H ISC T,
= A IC
F
T1
P
S, Y
elektromk temel hal

Sekil 28. Jablonski Diyagrami

Bu diyagramda So ile gosterilen temel hal enerji seviyesidir. S1, Sz ve T1 uyarilmis
elektronik enerji seviyelerini gostermektedir. S1 bir molekiil 15181 absorpladiginda uyarilmis
singlet halidir. Ty birinci elektronik triplet halin enerjisi gostergesidir. Elektronik temel hal
enerji seviyesindeki bir molekiil 15181 absorpladiginda uyarilmis singlet hale (S1) geger.
Uyarilan molekiil etrafindaki molekiillerle garpisarak enerjisinin bir kismin1 kaybeder (bu
diyagramda IC ile gosterildi) ve uyarilmis en diislik titresim seviyesine diiser. Molekiil
enerjisini temel enerji seviyesine diisiirecek kadar cevresindeki molekiillere aktaramazsa
elektronik uyarilmis molekiil kendiliginden 1s1n yaymak i¢in yeterli dmiir kazanir ve kalan
fazla enerjiyi 151n olarak yayar. Buna “floresans 1s1ma” (F) denir. Ikinci bir yol uyarilmis
diizeydeki (S1) elektron eger temel diizeye donmeyip spin degistirirse sistemler aras1 gegis
(ISC) yaparak T: (triplet) diizeye gecebilir. Burda 1sima yaparsa “fosforesans” denilen
1stma gerceklesmis olur. Diyagramda goriildiigii gibi triplet diizeyinin fosforesans 1sima

enerjisi singlet hal diizeyinin floresans 1s1ma enerjisinden daha diistiktiir [61].

1.15. Ftalosiyaninlerin Genel Saflastirma Yontemleri

Siibstitiie olmamis metalli ve metalsiz ftalosiyaninlerde; siiblimasyonla veya derisik

H>SO4 iginde ¢ozme ardindan buzlu suda ¢oktiirme yontemiyle saflastirilabilir. Bu klasik
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yontem ftalosiyanin bilesiklerinin 550 °C ‘ye kadar sicakliklara ve asitlere kars1 kararlilik
gostermesinden dolayr uygundur [62]. ilaveten bu maddelerin ¢ogunun ¢oziiniirliigiiniin az
olmasi1 nedeniyle kristallendirme ve kromatografik yontemlerin kullanilmasini imkansiz
hale getir. Bu tiir bilesikler i¢in sadece suyla ve organik ¢oziiciilerle yikanarak saflagtirma
yapilabilmektedir.

Yan gruplarin eklenmesiyle ftalosiyanin bilesiklerinin saflastirilmasi yontemleri
siralanmustir [63].

o Derisik siilfiirik asitte ¢oziip sonra buzlu suda ¢oktiirmek,

e Amino siibstitiie ftalosiyaninleri derisik hidroklorik asit ile suda ¢oziiniir
hale getirip seyrek bazla ¢oktiirme,

e Alimina kolondan gecirip ¢Oziicliniin ucurulmasi veya yeniden
kristallendirme,

e Normal, flas veya vakum yontemlerinden biri kullanilarak silikajel
iizerinden kolon yapilmasi,

o Jel gegirgenlik kromatografisi (GPC),

e (oziinmeyen siibstitiie ftalosiyaninleri g¢esitli ¢oziiclilerle yikayip
safsizliklar1 uzaklagtirma yontemi,

e (oziinmeyen safsizliklarda ayirmak i¢in ¢oziinen siibstitiie ftalosiyaninlerin
cesitli ¢oziiciilerle ekstraksiyonu ve ¢oziiciinlin ugurulmasi ya da ekstrakte
edilmis stibstitiie ftalosiyanin yeniden kristallendirilmesi,

e Siiblimasyon islemi ile,

e Yiiksek basingli sivi kromatografisi (HPLC) ve ince tabaka kromatografisi
(TLC).



2. YAPILAN CALISMALAR

2.1. Kullanilan Cihazlar

Infrared Spektrofotometresi  : Perkin EImer 1600 FT-IR Spektrofotometre
(K.T.U. Kimya Béliimii-Trabzon)

NMR Spektrofotometresi . Bruker Avance I11 400 MHz
(Recep Tayyip Erdogan Universitesi-Rize)

UV-Vis Spektrofotometresi : Perkin Elmer Lambda 25 UV-Vis Spektrofotometre
(K.T.U. Kimya Boliimii-Trabzon)

Kiitle Spektrometresi : Brucer Microflex LT MALDI-TOF MS
Spektrometresi (Gebze Yiiksek Teknoloji Enstitiisii-
Gebze/Kocaeli)
Micromass Quattro LC-MS / MS Spektrometre
(K.T.U. Kimya Boliimii)

Floresans Spektrofotometresi :Varian Cary Eclipse Fluorescence Spektrofotometresi
(G.T.U.- Gebze)

2.2. Kullanilan Kimyasal Maddeler ve Malzemeler

3-nitroftalonitril, susuz dimetilformamit, susuz potasyum Kkarbonat, susuz
Zn(CH3COO),, 1,8-diaza-bisiklo[5.4.0Jundek-7-en, susuz n-pentanol, etanol, saf su,
dietileter, kloroform, metanol, 4-nitroftalonitril, susuz MnCl, susuz CuCly, 1,3-
difenilisobenzofuran, 1,4-dioksan, asetonitril, tetrahidrofuran, dimetil silfoksit,

diklorometan, etanol, détero kloroform.
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2.3. Baslangic Maddelerin Sentezi

2.3.1. 4- Nitroftalimid Sentezi

250 mI’lik bir beher i¢ine 25 ml HoSO4 konuldu ve tizerine 6.5 ml % 65’lik HNO3
yavas yavas ilave edildi. Bu karisim 15 °C’ye sogutulduktan sonra (5 g, 0.034 mol)
ftalimid kiiciik kisimlar halinde ilave edildi. Karisim 35 °C’de 1 saat karistirildiktan sonra
0°C’ye sogutuldu. Daha sonra karisim 150 g buza yavas yavas dokiildii. Olusan ¢okelti
krozeden siiziildii ve saf suyla yikandi. Elde edilen kat1 madde 200 mL etanolde 1sitilarak
¢oziildii ve kristallendirildi, daha sonra da vakum desikatoriinde kurutuldu. Verim: 5.87 g

(% 45), e.n: 197-199 °C [64].

2.3.2. 4-Nitroftalamid Sentezi

500 ml’lik tek boyunlu bir balona (5.7 g, 29.6 mmol) 4-nitroftalimid ve 35 mL %
30°luk NH3 konuldu ve oda sicakliginda 24 saat karistirildi. Bu siire sonunda reaksiyon
karisimi krozeden siiziildii ve kati madde saf suyla yikandi. Kati maddeye 150 ml THF

ilave edildi ve karistirildi. Beyaz kati madde krozeden siiziildii ve vakum etiiviinde 110

°C’de kurutuldu. Verim: 5.2 g (% 84), e.n: 198 °C [64].

2.3.3. 4-Nitroftalonitril Sentezi

250 mL’lik ¢ boyunlu bir balona 50 mL susuz DMF konuldu ve reaksiyon
ortaminin sicakligi buz banyosu ile 0 °C’ye ayarlandi. Reaksiyon karigimi {lizerine 5 mL
tiyonil kloriir sicaklik 5 °C’yi gegcmeyecek sekilde yavas yavas ilave edildi. ilaveden sonra
karisim oda sicakliginda 10 dakika karistirildi. Bu karisima (5 g, 23.9 mmol) 4-
nitroftalamid yavas yavas sicaklik 5 °C’yi gegmeyecek sekilde ilave edildi. [laveden sonra
reaksiyon karisimi 3 saat daha oda sicakliginda karistirildi ve 150 g buza dokiildii. Olusan
kat1 madde krozeden siiziildi. Elde edilen kati madde dnce % 5°lik NaHCOs ¢ozeltisiyle
daha sonra fazla miktarda soguk saf su ile yikandi. Elde edilen agik sar1 renkli katt madde

vakum etiiviinde 65 °C’de kurutuldu. Verim: 3.35 g (% 81), e.n: 193 °C [64].
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2.3.4. 3-Nitroftalimid Sentezi

(22.2 g, 115 mmol) 3-nitroftalik anhidrit 35 ml formamid igerisinde geri sogutucu
altinda ii¢ saat karistirildi. Karigtirma islemi bittikten sonra karisim oda sicakligina
sogutuldu. Olusan cokelti siiziildii ve ele gecen kati madde saf suyla yikandi. Elde edilen
sar1 renkli kati madde vakumda P»Os yaninda desikatorde kurutuldu. Kapali formiili
CgH404N2 olan bilesigin e.n : 203 °C” dir. Verim ( %90 ) [65].

NO: O NO> o
/
HCONH,
O —— - NH
\
O O

Sekil 29. 3-Nitroftalimid bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.3.5. 3-Nitroftalamid Sentezi

(23.6 g, 123 mmol) 3-Nitroftalimid 60 ml %25’ lik NH4OH ¢ozeltisinde karigtirilarak
ilave edildi. Sari-kahverengi reaksiyon karisimi karistirilarak yavasga 45 °C’ ye 1sitildi1 ve 5
saat bu sicaklikta karistirildi. Daha sonra oda sicakligina sogutulan karigim stiziildi ve kati
madde soguk su ile yikandi. Elde edilen beyaz renkli kati madde etuvde 110 °C’ de
kurutuldu. Kapali formulu CgH704N3 olan bilesigin e.n : 223 °C’ dir. Verim (%74) [65].

NO, o NO» O
N NH,
NH HOH 2
NH->

O o

Sekil 30. 3-Nitroftalamid bilesiginin elde edilis reaksiyonu
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2.3.6. 3-Nitroftalonitril Sentezi

250 ml’ lik ti¢ boyunlu reaksiyon balonu igerisine argon atmosferinde 40 mL DMF
konuldu. Reaksiyon balonu buz banyosu {lizerine yerlestirilerek 0°C’ye sogutuldu.
Reaksiyon karigimi tizerine 25 mL tiyonil klorur reaksiyon karigimi sicakligi 5°C’yi
gecmeyecek sekilde yavas yavas ilave edildi. Ilave islemi bittikten sonra karisim 3 saat oda
sicakliginda karistirildi. Bu karisim tizerine (7.01 g, 33 mmol) 3-nitroftalamid sicaklik 5
°C’ yi gegmeyecek sekilde yavas yavas ilave edildi. Ilave islemi bittikten sonra reaksiyon
karisimi 3 saat daha oda sicakliginda karistirildiktan sonra 160 g buz iizerine yavas yavas
dokiildii. Buzlar tamamen eridikten sonra olusan kat1 madde siiziildii. Ele gegen katt madde
once %5’ lik NaHCOs ¢ozeltisiyle, daha sonra birkag¢ kez soguk su ile yikandi. Elde edilen
acik sar1 renkli katt madde etiivde 65 °C’ de kurutuldu. Kapali formiilii CgH3O2N3 olan
bilesigin e.n : 163 °C’ dir. Verim 4.06g (%70) [65].

Y

Sekil 31. 3-Nitroftalonitril bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.4. Orijinal Bilesiklerin Sentezi

2.4.1. 3-((1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metoksi])ftalonitril (3) Sentezi

Ug boyunlu 200 ml’lik balona (3.0 g, 20.10 mmol) (1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-
il)metanol (1) , (3.47 g, 20.10 mmol) 3-nitroftalonitril (2) ve 15 ml susuz DMF konularak
azot atmosferi altinda 60 °C’de 10 dk boyunca karistirildi. Bu siirenin sonunda (11.09 g,
80.40 mmol) susuz K>COs reaksiyon ortamina 2 saatlik siirede bu sicaklikta kisim kisim
ilave edildi. Reaksiyon azot atmosferinde 60 °C’de 120 saat karistirilarak devam ettirildi.
Bu siire sonunda reaksiyon karisimi buz-su karisimi {izerine dokiildii, reaksiyon karigimi

oda sicakliginda 2 saat karistirildi. Olusan beyaz ¢okelek siiziildii, destile suyla yikandi, etil
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alkolden kristallendirildi ve vakumda desikatorde kurutuldu. Verim: 0.88 g (% 16); e.n:
228-229 °C

FT-IR Vmad/cm™ : 3093 (Ar-H), 2233 (C=N), 1579, 1475, 1287, 1266,
1168, 1039, 989, 806, 741.

H NMR (DMSO-ds) (5: ppm) : 8.13 (ArH, 1H, d), 8.02 (ArH, 1H, m), 7.87 (ArH, 1H,
d), 7.71 (ArH, 3H, m), 7.49 (ArH, 1H, s), 7.07 (CHz,
2H, s).

13C NMR(DMSO-ds)(d: ppm)  : 158.84, 146.00, 136.47, 133.35, 129.42, 128.39, 125.69,
121.27, 120.26, 116.39, 116.20, 113.71, 111.34,

105.18, 74.98.
MALDI-TOF, (m/z) 1 276.17 [M+H]+.

N CN N

\\N + — \\N

J /

N N

L - L

OH NO, o)
CN
(1) (2)

CN

(3)
Sekil 32. (3) Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.4.2. 4-((1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metoksi])ftalonitril (4) Sentezi

Ucg boyunlu 200 ml’lik balona (2.84 g, 19.08 mmol), (1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-
il)metanol (1), (3.30 g, 19.08 mmol) , 4-nitroftalonitril (5) ve 15 mL susuz DMF konularak
azot atmosferi altinda 60 °C’de 10 dk. boyunca karistirildi. Daha sonda bu siirenin sonunda
ortama (10.53 g, 76.32 mmol) susuz K>CO3z 2 saatlik siirede bu sicaklikta kisim kisim
ilave edildi. Reaksiyon azot atmosferinde 60 °C’de 120 saat karistirilarak devam ettirildi.

Bu siire sonunda reaksiyon karisimi buz-su karisimi iizerine dokiildii, oda sicakliginda 2
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saat karistirildi. Beyaz ¢okelek siiziildii, destile suyla yikand, etil alkolden kristallendirildi
ve vakumda desikatorde kurutuldu. Verim: 2.40 g (% 46), e.n: 167-170 °C.

FT-IR Vmax/cm? - 3076-3001 (Ar-H), 2232 (C=N), 1596, 1495, 1314,
1253, 1240, 1164, 1155, 1086, 994, 845, 812, 745.
IH NMR (CDCls) (5: ppm) £ 8.12 (ArH, 1H, d), 7.75 (ArH, 1H, d), 7.64 (ArH, 1H,

d), 7.55 (ArH, 1H, d), 7.48-7.44 (ArH, 2H, m), 7.27
(ArH, 1H, s), 6.67 (CH2, 2H, s).

13C NMR (CDCls) (6: ppm) : 159.34, 152.64, 135.81, 129.32, 125.41, 121.74,
120.86, 120.20, 120.19, 115.26, 110.51, 109.47,
73.84.
MALDI-TOF, (m/z) : 276.25 [M+H]".
N €N N
\N + N \\N
Y N
T\ O,N CN <
OH o CN
(1) (5)
CN
(4)

Sekil 33. (4) Bilesiginin elde edilis reaksiyonu

2.4.3. Nonperiferal Zn(lI1) Ftalosiyanin (6) Sentezi

Bir schlenk tiptine (0.5 g, 1.82 mmol) 3-((1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-
il)metoksi])ftalonitril (3), (83.49 mg, 0.455 mmol) susuz Zn(CH3COO),, 3 damla 1,8-
diazabiklo[5.4.0]Jundkc-7-en ve 3 mL susuz n-pentanol konularak reaksiyon karigimi 160
°C’de 24 saat karistirildi. Daha sonra reaksiyon karigimi oda sicakligina sogutuldu. 10mL
Etanol ilave edildi, yesil renkli iiriin ¢oktiiriildii ve siiziildi. Yesil renkli katt madde 40 mL
etanolle 4 saat geri sogutucu altinda kaynatilip tekrar siiziildii. Reaksiyona girmemis
organik maddelerin giderilmesi i¢in kat1 madde sirayla birka¢ kez sicak etanolle, saf su ve

dietil eterle yikandi. Desikatorde vakum altinda kurutulduktan sonra 94:6
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kloroform:metanol ¢oOziicli sistemi kullanilarak kolon kromotografisi yontemiyle

saflastirildi. Verim: 63.69 mg (% 12); e.n.: 243-300 °C (bozunma).

FT-IR Vmax/cm™ : 3064 (Ar-H), 2921-2851, 1727, 1605, 1583, 1487,
1332, 1228, 1151, 1000, 937, 878, 781, 742.

'H NMR (DMSO-dg) (6: ppm) : 8.86 (ArH, 12H, m), 8.51 (ArH, 8H, m), 8.13 (ArH,
8H, m), 7.67 (CH., 8H, m).

13C NMR (DMSO-dg) (6: ppm) : 158.36, 153.62, 136.61, 128.14, 126.68, 120.14,
120.38, 120.77, 120.14, 119.16, 110.01, 109.98, 74.67.

MALDI-TOF, (m/z) : 1167.63 [M+H]".

UV/vis (DMF), Amaks(log &) nm 2 689 (5.50), 619 (4.90), 382 (4.93).

N\\N
&5

L

160 °C| n-pentanol
DBU [ Zn(CH3COO0),
N2

Sekil 34. (6) Bilesiginin elde edilis reaksiyonu
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Sekil 34’{in devami

—— -

(6)

2.4.4. Periferal Zn(11) Ftalosiyanin (7) Sentezi

Bir schlenk tiiptine (0.5 g, 1.81 mmol) 4-(2-(benzo[d]triazol-2-il)fenoksi)ftalonitril
(4), (83.49 mg, 0.455 mmol susuz Zn(CH3COO),, 3 damla 1,8-diazabiklo[5.4.0]Jundek-7-en
ve 3 mL susuz n-pentanol konularak reaksiyon karigimi 160 °C’de 24 saat karistirildi. Daha
sonra reaksiyon karisimi oda sicakligina sogutuldu. 10mL etanol ilave edildi, yesil renkli
iirlin ¢oktiirildii ve siiziildii. Yesil renkli kat1 madde 40 mL etanolle 4 saat geri sogutucu
altinda kaynatilip tekrar siiziildii. Reaksiyona girmemis organik maddelerin giderilmesi i¢in
kat1 madde sirayla birka¢ kez sicak etanolle, saf su ve dietil eterle yikandi. Desikatorde
vakum altinda kurutulduktan sonra 93:7 kloroform:metanol ¢6ziicli sistemi kullanilarak

kolon kromotografisi yontemiyle saflastirildi. Verim: 37.15 mg ( %7), e.n.: 322-345 °C

(bozunma).

FT-IR Vmad/cm™ : 3061 (Ar-H), 2960-2924, 1609, 1488, 1391, 1217,
1091, 1053, 931, 827, 745.

H NMR (DMSO-ds) (5: ppm) : 8.51 (ArH, 4H, d), 8.25 (ArH, 4H, d), 8.13 (ArH, 4H,

d), 7.72 (ArH, 8H, m), 7.49 (ArH, 4H, d), 7.27 (CHz,
8H, s), 7.31 (ArH, 4H, m).
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13C NMR (DMSO-ds) (: ppm)  : 157.99, 152.12, 151.92, 146.19, 139.88, 133.73,
132.81, 132.63, 129.19, 12550, 120.27, 119.19,
111.63, 108.95, 108.27, 75.31.

MALDI-TOF, (m/z) £ 1167.94 [M+H]".

UV/vis (DMF), Amas(log €) nm  : 675 (5.39), 608 (4.65), 353 (5.11).

N\\N
W

(4)

160°C | n-pentanol

DBU | Zn(CHsCOO):
N>

(7)
Sekil 35. (7) Bilesiginin elde edilis reaksiyonu
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2.4.5. Mn(ll) Ftalosiyanin (8) Sentezi

Bir schlenk tiptne (0.5 g 1.81 mmol) 4-(2-(benzo[d]triazol-2-
il)fenoksi)ftalonitril (4) , (57.30 mg, 0.455 mmol) susuz MnCl; (57.30 mg, 0.455 mmol)], 3
damla 1,8-diazabisiklo[5.4.0Jundek-7-en ve 3 mL susuz n-pentanol konularak reaksiyon
karigimi 160 °C’de 24 saat karistirildi. Daha sonra reaksiyon karigimi oda sicakligina
sogutuldu. 10mL etanol ilave edildi, yesil renkli iirlin ¢oktiiriildii ve siiziildii. Yesil renkli
kati madde 40 mL etanolle 4 saat geri sogutucu altinda kaynatilip tekrar siiziildii.
Reaksiyona girmemis organik maddelerin giderilmesi i¢in kati madde sirayla birka¢ kez
sicak etanolle, saf su ve dietil eterle yikandi. Vakum altinda kurutulduktan sonra (9:1)

kloroform:metanol ¢o6ziicli sistemi kullanilarak kolon kromotografisi yontemiyle

saflastirildi. 47 mg (% 8.95)

Elementel Analiz : CeoHzsN2004Mn

FT-IR Vmax/cm™ : 3065 (Ar-H), 2958-2856 (Alif. C-H), 1608 (C=N),
1487, 1453, 1390, 1336, 1275, 1214, 1150, 1088,
1050, 988, 826, 742.

MALDI-TOF, (m/z) : 1167.768 [M-No+K]*.

UV/vis (DMF), Amaks(log €) nm 1673 (4.99), 608 (4.36), 351 (4.69).



44

>N
<N
e} CN
CN
(4)
160 °C| n-pentanol
DBU | MnClz, N2
v
N N
o N
N
\\N
N —
< N=— N —N
= S N
O\ | \ N------"- I\Xn ______ N / \
AN / = o
\ ! / >
N N

AN
(8)

Sekil 36. (8) Bilesiginin elde edilis reaksiyonu
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2.4.6. Cu(ll) Ftalosiyanin (9) Sentezi

Bir schlenk tipiine (0.5 g, 181 mmol) 4-(2-(benzo[d]triazol-2-
il)fenoksi)ftalonitril (4), (61.20 mg, 0.455 mmol) susuz CuCl, , 3 damla 1,8-
diazabisiklo[5.4.0]undek-7-en ve 3 mL susuz n-pentanol konularak reaksiyon karigimi 160
°C’de 24 saat karistirildi. Daha sonra reaksiyon karigimi oda sicakligina sogutuldu. 10ml
etanol ilave edildi, yesil renkli {iriin ¢oktiiriildii ve siiziildii. Yesil renkli katt madde 40 ml
etanolle 4 saat geri sogutucu altinda kaynatilip tekrar siiziildii. Reaksiyona girmemis
organik maddelerin giderilmesi i¢in kat1 madde sirayla birka¢ kez sicak etanolle, saf su ve
dietil eterle yikandi. Vakum altinda kurutulduktan sonra (9:1) kloroform:metanol ¢oziicii

sistemi kullanilarak kolon kromotografisi yontemiyle saflastirildi. 0.120g (%22.72)

Elementel Analiz : CeoH3sN2004Cu

FT-IR Vmax/cm™ : 3066 (Ar-H), 2919-2851 (Alif. C-H), 1609 (C=N),
1482, 1453, 1396, 1343, 1274, 1218, 1151, 1092,
1056, 986, 826, 743.

MALDI-TOF, (m/z) : 1164.69 [M]".
UV/vis (DMF), Amaks(log €) nm : 675 (5.17), 614 (4.80), 344 (5.05).
N
\\N
e
N
{, o
CN
4)

DBU n-pentanol
160 °C CuCl2 N2

Sekil 37. (9) Bilesiginin elde edilis reaksiyonu
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Sekil 37°nin devami

2.5. Sentezlenen Cinko Ftalosiyanin Bilesiginin Fotofiziksel ve Fotokimyasal

Ozelliklerinin incelenmesi

Bu dl¢limler i¢in UV-vis spektrofotometre, floresans spektrofotometre ve asagidaki

sekilde verilen fotokimyasal 6l¢lim diizenegi kullanildi.

_ _ - ~
_ B - ~0
_ _ 7

Spektrofotometrik  Filtre Filtre Su Isik
Hicre Filitresi Kaynagi

Sekil 38. Fotokimyasal Ol¢iim Diizenegi



47

2.5.1. Singlet Oksijen Kuantum Verim(®a) Hesaplamalari

Sentezlenen ¢inko bilesiginin singlet oksijen kuantum verimi dlgtimii yapilirken sekil
38’de verilen diizenek ve ¢oziicii olarak DMSO kullanildi. Singlet oksijen kuantum verimi
Olciimii i¢in; sentezlenen ftalosiyanin bilesigi DMSO igerisinde ¢oziildiikkten sonra
icerisine singlet oksijen sondiiriicii [1,3-difenilisobenzofuran(DPBF)] ilave edildi. Daha
sonra bu karisim 5’er saniye araliklarla 1518a maruz birakilarak UV spektrumu alinarak
DPBF bilesigine ait 417 nm’deki absorpsiyonunun degisimi incelendi. DPBF bilesigi 1s18a
¢ok hassas oldugu i¢in bu bilesiklerin ¢6zeltisi karanlik ortamda hazirlandi. Singlet oksijen

kuantum verimi asagida verilen formiil yardimi ile hesaplandi.

Oy = 0" RSt;j—'ig
R™.lbs  (Formiil.1)
Bu formiilde;
@, : Numunenin singlet oksijen kuantum verimi.
o : Standart maddenin singlet oksijen kuantum verimi(Standart olarak DMSO i¢in
stibstitiie olmamuis ¢inko ftalosiyanin bilesigi, sulu ¢ozeltiler i¢in siilfolanmis
stibstitlie olmamuis ¢inko ftalosiyanin bilesigi kullanildi).
R: DPBEF bilesiginin ftalosiyanin varliginda absorbans degisimi.
Rsta: DPBF bilesiginin standart varliginda absorbans degisimi.

labs: Numunenin absorpladig: 11k miktart.

I Std
abs

: Standart maddenin absorpladig: 151k miktart.

2.5.2.Fotobozunma(Photodegredation) Kuantum Verim(®aa ) Hesaplamalar:

Fotobozunma (photodegredation) ol¢iimii i¢in de yukarida verilen diizenek
kullanildi. Bu amagla, sentezlenen fotoalgilayict bilesigi uygun bir ¢6ziicli igerisinde
(DMSO) ¢oziildiikten sonra belli siire araliklarla 1s18a maruz birakildiktan sonra UV
spektrumlar1 alinarak ftalosiyanin bilesiginin Q bandindaki degisim incelendi.

Fotobozunma kuantum verimi asagida verilen formiil yardimi ile hesaplandi.
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_(Co—-Cy).V.Na
lavs.S . t (Formiil.2)

(O]

Bu formiilde;

®x¢ : Numunenin fotobozunma kuantum verimi.

Co : Numunenin 151k uygulamadan 6nceki konsantrasyonu.
Ct : Numunenin 151k uygulandiktan sonraki konsantrasyonu.
V : Kullanilan hacim.

Na : Avagadro sabiti.

t : Isinlama zamana.

S : Isinlama i¢in kullanilan UV kiivetinin alani.

labs : Kullanilan 15181n giicii.

2.5.3.Floresans Kuantum Verim (®rF) Hesaplamalar:

Fotofiziksel dlglimler igin ftalosiyanin bilesiginin floresans spektrumu alindi. Elde
edilen spektrum kullanilarak sentezlenen ftalosiyanin bilesiginin floresans kuantum verimi
ve Omrii tespit edildi. Floresans kuantum verimi asagida verilen formiil yardimi ile
hesaplandi.

F.Aswd.n?

Fswa. A.n étd (Formiil.3)

DO = Or(Std)

Bu formiilde;

®r : Numunenin floresans kuantum verimi.

Dr(sta) : Standart bilesigin floresans kuantum verimi (Standart olarak siibstitiie olmamis
¢inko ftalosiyanin bilesigi kullanilacaktir).

F : Numunenin floresans emisyon egrisinin altindaki alan.

Fsta :Standart bilesigin floresans emisyon egrisinin altindaki alan.

A : Numunenin absorbansi.

Astg : Standart bilesigin absorbansi.

n : Numunenin ¢6ziildiigii ¢oziiclinlin refraktif indisi

Nstd : Standart bilesigin ¢oziildiigii ¢oziiciiniin refraktif indisi
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2.5.4. Floresans Omiir(lifetime) (tr) Hesaplamalari

Floresans omiirleri (lifetimes) asagida verilen formiil yardimi ile hesaplandi. Bu
hesaplamlar i¢in PhotochemCAD programi kullanildi.
o, =T
Yo (Formiil.4)
Bu formiilde;
®r : Numunenin floresans kuantum verimi.
TF : Floresans omiirleri (lifetime)

70 : Numunenin dogal radiatif Omiirleri (Natural radiative lifetime).



3. BULGULAR

Bu tez ¢alismasinda (1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metanol (1) ve 3-nitroftalonitril
(2) baslangic maddeleri kullanilarak 3-((1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metoksi])ftalonitril
(3) sentezlenmistir. (1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metanol (1) ve 4-nitroftalonitril (5)
baslangig kullanilarak  4-(2-(benzo[d]triazol-2-il)fenoksi)ftalonitril ~ (4)
sentezlenmistir. Elde edilen 3-((1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metoksi])ftalonitril (3)
bilesigi ile susuz Zn(CH3COQ),, n-pentanol ve DBU kullanilarak nonperiferal Zn(ll)

maddeleri

Ftalosiyanin (6) sentezlendi. 4-(2-(benzo[d]triazol-2-il)fenoksi)ftalonitril (4) bilesigi ile
susuz Zn(CH3COO)z, n-pentanol ve DBU kullanilarak periferal Zn(ll) Ftalosiyanin (7)
bilesigi sentezlendi. 4-(2-(benzo[d]triazol-2-il)fenoksi)ftalonitril (4) bilesigi ile susuz
MnCl; n-pentanol ve DBU kullanilarak Mn(1l) Ftalosiyanin (8) sentezi gergeklestirildi. 4-
(2-(benzo[d]triazol-2-il)fenoksi)ftalonitril (4) bilesigi ile susuz CuCl,, n-pentanol, DBU
kullanilarak da Cu(ll) Ftalosiyanin (9) sentezi gerceklestirildi. Sentezlenen yeni bilesiklerin
yapilarinin aydmlatilmasinda IR, UV/vis, 'H-NMR, ®C-NMR, kiitle spektroskopik
verilerinden faydalanmilmustir. Infrared spektrumlari alinirken KBr tabletleri hazirlanilmistir.
UV-vis spektrumlart alinirken ¢oziicii olarak DMF kullanilmig olup, spektrumlardaki
maksimum absorpsiyon dalga boyuna karsilik gelen molar absorplama katsayisi (g)
hesaplanmustir.

Sentezi gergeklestirilen periferal ¢inko ftalosiyaninin (7) fotodinamik terapide
fotoalgilayict olarak kullanima uygunlugunun tayin edilmesi i¢in agregasyon, fotokimyasal

ve fotofiziksel 6zellikleri incelenmistir.

Tablo1. Sentezlenen bilesiklerin IR spektrum degerleri

Bilesik v(N-H) V(Ar-H) v(C-H) v( C=N) v(C=C)
(3) - 3093 2233 1475
4) - 3076-3001 2232 1495
(6) - 3064 2921-2851 - 1487
(7 - 3061 2960-2924 - 1488
(8) - 3065 2958-2856 - 1487
9) - 3066 2919-2850 - 1481




Tablo 2. Sentezlenen orijinal bilesiklerin UV-Vis spektral degerleri

o1

BlleSIk kmaks(logg)
(6) 382 (4.93) 619 (4.90) 689 (5.50)
(7 353 (5.11) 608 (4.65) 675 (5.39)
(8) 351 (4.69) 608 (4.36) 673 (4.99)
9) 344 (5.05) 614 (4.80) 675 (5.17)
Tablo 3. Sentezlenen orijinal bilesiklerin *H-NMR spektral degerleri
Bilesik Ar-H -CH;
8.13 (d,1H), 8.02 (m, 1H), 7.87 (d,1H),
(3) 7.71 (m,3H), 7.49 (s,1H) 7.07(s,2H)
8.12 (d,1H), 7.75 (d,1H), 7.64 (d,1H),
4) 7.55 (d,1H), 7.48-7.44 (m,2H), 7.27 (s, 6.67 (s, 2H)
1H)
(6) 8.86 (m, 12H), 8.85|}I)(m, 8H), 8.13 (m, 7.65 (m, 8H)
(7) 8.51 (d, 4H), 8.25 (d, 4H), 8.13 (d, 4H),
7.72 (m, 8H), 7.49 (d, 4H) 7.27 (s, 8H)

Tablo 4. Sentezlenen bilesiklerin verim ve kiitle spektrum degerleri (m/z)

Bilesik | Molekiil Kiitlesi (g/mol) Spektrum Degerleri Reaksiyon Verimi
(3) 275.27 276.17 [M+H]" % 16
4) 275.27 276.25 [M+H]* % 46
(6) 1166.47 1167.63 [M+H]* % 12
(7 1166.47 1167.94 [M+H]* %7
(8) 1156.02 1167.768 [M-N2+K]* % 8.95
9) 1164.63 1164.69 [M]* % 22.72




Tablo 5. Sentezlenen orijinal bilesiklerin 3C-NMR spektral degerleri
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Bilesik

Ar-H

-CH>

3)

158.84, 146.00, 136.47, 133.35, 139.42,
128.39, 125.69, 121.27, 120.26, 116.39,
116.20, 113.71, 111.34, 105.18

74.98

(4)

159.34, 152.64, 135.81, 129.32, 125.41,
121.74, 120.86, 120.20, 120.19, 115.19,
110.51, 109.47

73.84

(6)

158.36, 153.62, 136.61, 128.14, 126.68,
120.14, 120.38, 120.77, 120.14, 119.16,
110.01, 109.98.

74.67

()

157.99, 152.12, 151.92, 146.19, 139.88,
133.73, 132.81, 132.63, 129.19, 125.50,
120.27,119.19, 111.63, 108.95, 108.27

75.31

Tablo 6. Sentezlenen periferal ¢inko ftalosiyanin bilesiginin DMSO igerisinde absorpsiyon,

eksitasyon ve emisyon spektrum degerleri

Bilesik Coziicii Q band Eksitasyon Emisyon
kmax(nm) xex (nm) kem(nm)
(7) DMSO 681 684 691

Tablo 7. Sentezlenen periferal ¢inko ftalosiyanin bilesiginin DMSO igerisindeki
fotokimyasal ve fotofiziksel degerleri

Bilesik

Coziicii

()]
F

tF(ns)

(]
A

P,

()

DMSO

0.19

3.20

0.41

5.55x10®




4, SONUCLAR VE TARTISMA
4.1. Sentez ve Karakterizasyon

(1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metanol (1) ve 3-nitroftalonitril (2) bilesikleri susuz
DMF konularak azot atmosferi altinda 60 °C’de 10 dk boyunca karistirildi. Daha sonda bu
stirenin sonunda ortama susuz K>COs 2 saatlik silirede bu sicaklikta kisim kisim ilave
edildi. Reaksiyon azot atmosferinde 60 °C’de 120 saat karistirilmasi sonucu 3-((1H-
benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metoksi])ftalonitril (3) bilesigi %16 verimle sentezlenmistir.
Sentezlenen (3) nolu bilesik IR, *H-NMR, 3C-NMR ve kiitle spektral verileri kullanilarak
aydinlatilmistir. Bu bilesigin IR spektrumunda (Ek Sekil 1) 3093 cm™ de Ar-H titresimleri,
2233 cmde C=N gerilim titresimlerinin ortaya ¢ikmasi sentezlenen bilesigi IR ydniinden
desteklemektedir. Ayrica MALDI-TOF teknigiyle alinan kiitle spektrumunda (Ek Sekil 4)
molekiiler iyon piki m/z = 276.17 [M+H]" olarak tespit edilmistir. Bu tespit 6nerilen yeni
bilesigin (3) yapisini desteklemektedir.

(1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metanol (1) ve 4-nitroftalonitril (5) bilesikleri susuz
DMF konularak azot atmosferi altinda 60 °C’de 10 dk boyunca karistirildi. Bu siirenin
sonunda ortama susuz K>COs 2 saatlik siirede ayni sicaklikta kisim kisim ilave edildi.
Reaksiyon karigimmin azot atmosferinde 60 °C’de 120 saat karigtirilmasi sonucu 4-((1H-
benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metoksi])ftalonitril (4) bilesigi %46 verimle sentezlenmistir.
Sentezlenen (4) nolu bilesigin yapis1 IR, 'H-NMR, C-NMR ve kiitle spektral verileri
kullanilarak aydimlatilmistir. Bu bilesigin IR spektrumunda (Ek Sekil 5) 3086-3001 cm™
de (Ar-H) titresimleri, 2231 cm™ de (C=N) gerilim titresimlerinin ortaya c¢ikmasi
sentezlenen bilesigi IR yoniinden destekelemektedir. Ayrica kiitle teknigiyle alinan kiitle
spektrumunda molekiiler iyon piki m/z = 276.25 [M+H]" olarak tespit edilmistir. Bu tespit
onerilen yeni bilesigin (4) yapisin1 desteklemektedir.

3-((1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metoksi])ftalonitril (3), susuz Zn(CH3COO)z, 1,8-
diazabicyclo[5.4.0]undec-7-ene ve susuz n-pentanol kullanilarak ve reaksiyon karigimi 160
°C’de 24 saat karigtirtlmasi sonucu %12 verimle non-periferal ¢inko ftalosiyanin (6)
bilesigi elde edildi. Sentezlenen (6) nolu bilesigin yapis1 IR, *H-NMR, *C-NMR ve kiitle
spektral verileri kullanilarak aydmnlatilmistir. (3) Nolu ftalonitril bilesiginde C=N
fonksiyonel gruba ait 2223 cm™ titresimin sentezlenen (6) nolu bilesikte kaybolmasi yapiy1

IR spektrumu yoniinden desteklemektedir. Non-periferal ¢inko(ll) ftalosiyanin (6)
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bilesiginin desteklemektedir. Non-periferal ¢inko(II) ftalosiyanin bilesiginin (6) DMF de
¢oziinerek alman UV/vis spektrumunda Amax (l0g €): 689 (5.50), 619 (4.90), 382 (4.93)
nm’de absorpsiyon pikleri gozlenmistir. UV/vis spektrumunda Q bandinda 689 nm’deki
absorpsiyon bandi ve 619 nm’deki omuz metalli ftalosiyanin yapisint ve Dan Simetrisini
desteklemektedir. MALDI-TOF teknigiyle alinan kiitle spektrumunda bulunan 1167.63
[M+H]" iyon piki hesaplanan degeri desteklemektedir.
4-((1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metoksi])ftalonitril (4), susuz Zn(CHsCOO), 1,8
diazabisiklo[5.4.0]undek-7-en ve susuz n-pentanol konuldu ve reaksiyon karisimi 160
°C’de 24 saat karistirilmast sonucu %7 verimle periferal ¢inko ftalosiyanin bilesigi (7)
sentezlendi. (4) Nolu nitrilli bilesigin IR spektrumunda 2231 cm™ yer alan C=N gerilim
titresiminin sentezlenen (7) nolu bilesikte yer almamasi yapiy1 desteklemektedir. Periferal
¢inko (II) ftalosiyanin bilesiginin (7) DMF de ¢oziinerek alinan UV/vis spektrumunda Amax
(log €): 675 (5.39), 608 (4.65), 353 (5.11) nm’de absorpsiyon bandlar1 gézlenmistir. Bu
pikler Q bandinda 675 nm’de keskin absorpsiyon piki ve daha diisiik dalga boyu 608 nm’de
omuz, genel metalli ftalosiyanin yapisina uygundur. MALDI-TOF teknigiyle alinan kiitle
spektrumunda gozlenen 1167.94 [M+H]" molekiiler iyon piki Onerilen yapiyr Kkiitle
spektrumu yoniinden desteklemektedir.
4-((1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metoksi])ftalonitril (4) bilesiginin susuz MnCl>
1,8-diazabisiklo[5.4.0]undek-7-en ve susuz n-pentanol konuldu ve reaksiyon karigimi 160
°C’de 24 saat karistirilarak %8.95 verimle mangan (II) ftalosiyanin bilesigi (8) elde edildi.
(4) nolu nitrilli bilesigin IR spektrumunda 2231 cm™ yer alan C=N gerilim titresiminin
sentezlenen (8) nolu bilesikte yer almamasi yapiyr desteklemektedir. Mn(Il) iyonu
paramanyetik oldugundan H-NMR ve 3C-NMR spektrumlar1 alinamamaktadir. (8) nolu
bilesik DMF de ¢oziinerek UV/vis spektrumu alindi. Yaklasik 682 nm de keskin bir Q
band1 ve yaklasik 617 nm de bir omuz B bandinda yaklasik 349 nm’de absorpsiyon bandi
gozlenmistir. Bu spektrum degerleri metalli ftalosiyanin yapisini desteklemektedir.
4-((1H-benzo[d][1,2,3]triazol-1-il)metoksi])ftalonitril (4), susuz metal tuzu CuCl>
1,8-diazabisiklo[5.4.0]undek-7-en ve susuz n-pentanol konuldu ve reaksiyon karigimi 160
°C’de 24 saat karigtirtlarak % 22.72 verimle bakir (IT) ftalosiyanin (9) bilesigi sentezlendi.
(4) nolu nitrilli bilesigin IR spektrumunda 2231 cm™ yer alan C=N gerilim titresiminin
sentezlenen (9) nolu bilesikte yer almamasi yapiyr desteklemektedir. Cu(Il) iyonu da
mangan(ll) iyonu gibi paramanyetik oldugundan H-NMR ve BC-NMR spektrumlari

alinamamaktadir. Genel metalli ftalosiyanin UV/vis spektrumlarinda Q bandinda tek keskin
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band ve bir omuz ile Soret (B) bolgesinde goriilmesi gereken bantlar sentezlenen (9) nolu
bilesikle uyumludur. Sentezlenen bilesik DMF de ¢oziinerek alinan UV/vis absorbanslar: Q
bandinda yaklagik 675 nm’de keskin bir pik ve yaklasik 610 nm’de bir omuz ile B
bandinda yaklagik 342 nm’de zayif absorpsiyon bandi olarak gozlenmesi yapiy1
desteklemektedir.

Bu tez calismasi kapsaminda sentezlenen periferal ¢inko(ll) ftalosiyanin (7)
bilesiginin saflastirma ve karakterizasyon islemleri tamamlandiktan sonra fotodinamik
terapide fotosensitizor olarak kullanabilir mi sorusuna cevap bulabilmek icin bu bilesigin
agregasyon, fotokimyasal ve fotofiziksel o6zellikleri incelenmistir. Fotofiziksel olgiimler
icin floresans kuantum verimi ve floresans omrii, fotokimyasal 6l¢iimler i¢in de singlet

oksijen kuantum verimi ve fotobozunma kuantum verimi hesaplanmaistir.

4.2. UV-vis Absorpsiyon Spektroskopisi

UV-vis Absorpsiyon Spektroskopisi ftalosiyanin bilesiklerini karakterize etmek icin
en etkili yontemlerden bir tanesidir. Metalliftalosiyaninlere ait UV-vis spekturumlarinda
n—n* gecislerinden kaynaklanan, 670 nm civarinda Q bandi1 denilen keskin bir
absorpsiyon band: ve 340 nm civarinda ise Soret band1 veya B bandi denilen daha zay1f bir
absorpsiyon bandi gézlemlenir. Sentezlenen ¢inko ftalosiyanin bilesigi (7) goriiniir bolgede
681 nm’de keskin bir Q band1 ve 358 nm’de B band1 verir.
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Sekil 39. Sentezlenen ¢inko ftalosiyanin (7) bilesiginin DMSO ¢éziiciisiinde 1x107
konsantrasyonunda alinan UV-vis spekturumu
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4.3. Agregasyon Ozellikleri

4.3.1. Sentezlenen Zn(lI1) Ftalosiyanin Bilesiginin (7) Agregasyon Ozellikleri

Bu c¢alismada sentezlenen ftalosiyanin bilesiginin DMSO igerisinde degisik
konsantrasyonlardaki (2.0x10° - 1.2x10° M) absorpsiyonlar1 &lgiilerek agregasyon
ozellikleri incelendi (Sekil.39). Elde edilen ¢inko ftalosiyanin (7) bilesiginin UV-vis
spektrumlar1t DMSO’da 2.0x10® -1.2x10° M konsantrasyon araliginda incelendiginde; ne
dalga boyunda daha kisa dalga boyuna kayma (maviye kayma) ne de konsantrasyon
arttikca absorpsiyonda bir azalma gozlenmistir. Ayrica maksimum dalga boyunda
absorpsiyonla konsantrasyonu arasinda grafik cizildiginde konsantrasyonla absorpsiyon
arasindaki oranin Lambert-Beer yasasina uygun olarak degistigi goriilmiistiir. Bu nedenle

(7) bilesiginin DMSO igerisinde bu konsantrasyon araliginda agregasyon yapmadigi

sonucuna varilmistir.
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Sekil 40. (7) Bilesiginin DMSO Igerisinde Farkli Konsantrasyonlarda Gdzlenen UV-vis
Spektrumlari.
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4.3.2. Sentezlenen Mn(II) Ftalosiyanin Bilesiginin (8) Agregasyon Ozellikleri

Ftalosiyaninler zengin n elektronlart sayesinde UV-vis spektrumda farkli absorpsiyon
bantlar1 verirler. Bu bantlar, 10° M konsantrasyonlarda yapilan UV-vis 6lciimler Q
bandlar olarak adlandirilan —n" gegisleri 600-700 nm araliginda goriilmektedir. Bu band
aynt zamanda metalli ve metalsiz ftalosiyaninleri ayrimak i¢in kullanilan ¢ok kuvvetli
absorpsiyona sahip karakteristik bir banttir. Metalsiz ftalosiyaninler 600-700 nm araliginda
iki esit band verirken, metalli ftalosiyaninler tek bir band verirler =—n" gegislerinin siddeti
metal iyonuna gore degisir. Genellikle metalli ftalosiyaninler kloroform i¢inde alinan
spektrumlarinda 670-720 nm araliginda siddetli bir band, 640 nm civarinda bir omuz ve
610 nm’de zayif bir band gozlenir. En yiliksek dolu molekiil orbital (HOMO)’den en diisiik
dolu olmayan molekiil orbitale (LUMO) n—n" gecisiyle 600-700 nm araliginda Q-band:
absorpsiyonu olusur. Diizlemsel geometrili metalli ftalosiyaninlerin Dan simetrisine gore
daha diisik D2n simetrisiyle metalsiz ftalosiyaninin LUMO orbital Qx ve Qy durumlarini
olusturur ve Q-band ikiye ayrilir. Q-bandinin yeri de merkez metal iyonuna baglh olarak
degisebilir.

Coziiciiniin  agregasyon tzerine etkisi, periferal tetra siibstitie mangan (lI)
ftalosiyanin (8) igin CHCls, 1,4-Dioksan, CH3CN, THF, DMF, DMSO, CH,Cl, ve EtOH
icerisinde 1x10° M’ lik ¢dzeltileri hazirlanip UV-vis spektrumlari alinarak incelenmistir.
Konsantrasyonun agregasyon flizerine etkisi, periferal tetra siibstitic mangan (II)
ftalosiyaninler i¢in CHCls icerisinde ayr1 ayr1 2x10° - 12x10° M derisim araliginda
cozeltileri hazirlanip UV-vis spektrumlar1 alinarak incelenmistir.

(8) Bilesiginin degisik ¢oziiciiler ( CHCI3, 1,4-Dioksan, CH3CN, THF, DMF,
DMSO, CH:Cl> ve EtOH ) igerisinde alinan UV-vis spektrumlari agagida verilmistir.
Alinan bu UV-vis spektrumlari incelendiginde (8) Bilesiginin CHClI3, 1,4-Dioksan, DMSO,
THF, DMF ve CHCl> igerisinde agregasyon yapmadigi fakat CH3CN ve EtOH igerisinde

H tipi ( maviye kayma ) agregasyon yaptigi anlagilmistir.
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Sekil 41. 8 nolu bilesigin 1x10 M konsantrasyonda farkli ¢oziiciiler icerisinde alinan UV-
vis spektrumlari

Sentezi gergeklestirilen periferal tetra siibstitie mangan (II) ftalosiyanin (8)

bilesiginin THF icerisinde 2x10® — 1.2x10° M derisim araliginda alinan UV-vis

spektrumlar asagida verilmistir.
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Sekil 42. 8 nolu bilesigin THF igerisinde farkli konsantrasyonlarda alinan UV-vis
spektrumlari
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Sekil 42 deki spektrumlar incelendiginde (8) Bilesigin THF igerisinde 2x10° —
10x10® M derisim araliginda agregasyon yapmadigi tespit edilmistir. Derisime karst

absorbans grafiginin egim degeri bu bilesiklerin molar absorpsiyon katsayisini vermektedir

(¢ )

Tablo 8. (8) Bilesiginin farkli ¢oziictilerdeki log € degerleri

Coziicl Q band, log € B bandi, log €
Amax(nNm) Amax(Nm)
CHCls 676 610 4.80 4.22 350 4.55
1,4- 673 607 4.83 4.22 350 4.56
Dioksan
CH3CN 671 608 4.71 4.23 345 4.54
THF 673 607 4.84 4.22 350 4.57
DMF 675 609 4.84 4.21 354 4.53
DMSO 678 611 4.66 411 355 4.43
CH:Cl 675 609 4.75 4.20 349 4.52
EtOH 672 632 4.55 4.26 344 4.46

4.4. Sentezlenen Cinko Ftalosiyanin Bilesiginin Fotofiziksel ve Fotokimyasal
Ozelliklerinin Olg¢iilmesi

4.4.1. Singlet Oksijen Kuantum Verim(®4) Ol¢iimii

Singlet oksijen kuantum verimi (®,) 6l¢iimii yapilirken Sekil 38 *deki fotokimyasal
Olgtim diizenegi kullanildi. Elde edilen sonuglar Formiil.1’de yerine koyularak sentezlenen
bilesigin singlet oksijen kuantum verimi (®a) hesaplandi. Periferal ¢inko(II) ftalosiyanin
(7) bilesiginin singlet oksijen kuantum verimi (®a) 6lgiimleri DMSO ¢oziiciisii igerisinde
yapilmistir. Sentezlenen bilesigin singlet oksijen kuantum verimi 6lgiimleri sirasindaki Uv-

vis spektrumu degisimleri beklenen sonuglar1 vermistir.



60

14 -
1 -
12 4 y =-0.0101x+ 0.7796
o 084 R? = 0.9988 -
% g - 5N
2 06 - '
g b sn
o 4
g 1 g 04 =10 sn
© [T
£ & 02 w=—=15sn
o
2 w20 SN
< 0 r r ,
08 - 0 10 20 30 25sn
Zaman (saniye) 30sn
0.6 -
0.4 -
0.2
0 . . . ; — . . . : )
300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800
Dalgaboyu (nm)

Sekil 43. (7) Bilesiginin DMSO Céziiciisii I¢inde Singlet Oksijen Kuantum Verimi
Olgiimiileri Sirasindaki UV-Vis Spektrumu Degisimi.

Standart stibstitiie olmamis ¢inko ftalosiyanin i¢in singlet oksijen kuantum verimi

(I)A:0,67 [66] degerine bakilarak sentezlenen periferal ¢inko(ll) ftalosiyanine (7) bilesiginin

singlet oksijen kuantum verimi diisilk olmasina ragmen fotodinamik terapi ¢aligmalari igin
yeterli diizeyde olmasindan dolay1 fotoalgilayici olarak kullanilabilecegi diisiiniilmektedir.
Sentezlenen bilesiklerden periferal ¢inko(ll) ftalosiyanine (7) bilesigine ait singlet oksijen

kuantum verimi (@) degeri Tablo 9°da verilmistir.

4.4.2. Fotobozunma (photodegredation) Kuantum Verimi (®d)

Fotobozunma (Photodegredation) ol¢timleri i¢in sekil 38’deki diizenek kullanildi.
Sentezlenen (7) bilesigi DMSO igerisinde ¢oziilerek fotobozunma kuantum verimi
Olgtimleri yapildi ve bu esnadaki UV-Vis spektrumu degisimi incelendi. Elde edilen sonug
Formiil.2’de yerine koyularak sentezlenen bilesikler i¢in fotobozunma (photodegredation)
kuantum verimi (®d) hesaplandi. Bulunan deger Tablo 9’da verilmistir. Bu ¢alisma ile

ftalosiyanin bilesiginin 1518a kars1 duyarhiliklar1 6l¢iilmiis oldu.
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Fotobozunma kuantum verimi 1518a maruz birakildiginda molekiillerin bozunup
bozunmadiklar1 molekiillerin kararliliklar1 hakkinda bilgi sahibi olmamiza yardimci olur.
Sentezlenen periferal ¢inko(II) ftalosiyanin (7) bilesigi DMSO igerisinde ¢6ziinerek
fotobozunma kuantum verimi Olgiimleri yapildi ve bu esnadaki UV-Vis spektrumu
degisimi incelendi. Kararli ftalosiyanin bilesikleri i¢in fotobozunma kuantum verimi
degeri (dg) 10° [67] civarindadir. Sentezlenen periferal cinko(ll) ftalosiyanin (7)
bilesiginin fotobozunma kuantum verimi degerine (®¢= 5.55x10°) bakilarak kararsizlik

gosterdigi soylenebilir.
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Sekil 44. (7) Bilesiginin DMSO Céziiciisiide Fotobozunma Kuantum Verimi Olgiimleri
Sirasindaki UV-Vis Spektrumu Degisimi.

4.4.3. Floresans Kuantum Verimleri ve Omiirleri

Absorplanan 151k kimyasal olaylar yaninda floresans ve fosforesans gibi fotofiziksel
olaylara, molekiiller aras1 enerji aktarimina ve benzeri ¢ok sayida olaya neden olmaktadir.
Floresans ve fosforesans gibi fotofiziksel olaylar icin yaynlanan 151k siddetinin
absorplanan 1s1k siddetine orani olarak tanimlanan kuantum verimi genellikle 1’den

kiictiktiir.
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Fotofiziksel dl¢timler kullanilarak sentezlenen bilesigin floresans kuantum verimi

(®F) ve omiirii tespit (tr)edildi. Siibstitiie olmamis ¢inko ftalosiyanin bilesiginin bilesigi

icin DMSO da floresans kuantum verimi degeri ®F =0,20’dir [68]. Floresans Omrii,

uyarilmis molekiiliin floresans 1s1mas1 yapmadan dnce uyarilmis durumda kalma siiresidir.

Floresans omiirii (lifetimes) hesaplamasi i¢in PhotochemCAD programi kullanilmgtir.

Hesaplanan bu deger Tablo 9°da verilmistir.
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Sekil 45. (7) Bilesiginin Coziiciisiinde Absorbans, Eksitasyon ve Emisyon Spektrumlari

( AEx=684 nm).

Tablo 9. Periferal ¢inko(II) ftalosiyanin (7) bilesginin eksitasyon emisyon fotofiziksel ve
fotokimyasal dl¢lim degerleri

Bilesik | Coziicii | Q band | Excitation | Emission (I)F rF(ns) (I)A <I>d
kmax(nm) xex (nm) kem(nm)
(7) DMSO | 681 684 691 0,19 | 3,20 0,41 | 5.55x10°

Absorpsiyon



5. ONERILER

Bu tez ¢alismasinda literatiire kayitli olmayan 6 yeni bilesik sentezi gerceklestirildi.
(3) ve (4) numaral: ftalonitril bilesikleri igin sirastyla 3-nitroftalonitril ve 4-nitroftalonitril
ile susuz DMF kullanilarak susuz K>COsz ilavesiyle 60 °C’de azot atmosferinde
sentezlenmistir. (6) nolu non-periferal ¢inko ftalosiyanin bilesigi (3) nolu bilesik, metal
tuzu Zn(CH3COO)2, n-pentanol ve DBU ile birlikte 160 °C ‘de 24 saat karigtirilarak
isitilmasiyla elde edildi. (7), (8) ve (9) bilesiklerin sentezinde (4) nolu bilesik, sirasiyla
metal tuzlari Zn(CH3COO)2, MnCl, ve CuCl, varliginda yine n-pentanol ve DBU ile
birlikte 160 °C ‘de 24 saat karistirilarak isitilmasiyla elde edildi. Orijinal bilesiklerin
yapilari *H-NMR, ¥C-NMR, IR, kiitle ve UV/vis spektroskopik verileri kullanilarak
aydinlatilmistir. Ayrica fotodinamik terapide fotoduyarlastirici olarak kullanilabilecegini
diistindiigiimiiz ¢inko (II) ftalosiyanin (7) bilesiginin fotofiziksel ve fotokimyasal
ozellikleri caligilmustir.

Ftalosiyaninler i¢cin 6nemli problem olan agregasyon bilesiklerin uygulama alanlarini
kisitlamaktadir. Sentezlenen (7) nolu bilesik i¢in ¢ozlicii ve konsantrasyonun agregasyona
etkisi incelendi. Bu bilesik DMSO igerisinde 2.0x10° -1.2x10° M konsantrasyon
araliginda incelenmesi sonucu agregasyon yapmadigi sonucuna varilmistir. Coziiciiniin
agregasyon lizerine etkisini incelemek i¢in sentezlenen periferal tetra siibstitiic mangan
ftalosiyanin (8) igin CHCls, 1,4-Dioksan, CH3CN, THF, DMF, DMSO, CH,Cl, ve EtOH
icerisinde 1x10™° M’ lik ¢dzeltileri hazirlamp UV-Vis spektrumlari almarak incelenmistir.
CHCIs, 1,4-Dioksan,DMSO,THF, DMF ve CHCl: igerisinde agregasyon yapmadig: fakat
(8) Bilesiginin CH3CN ve EtOH igerisinde H tipi agregasyon yaptigi anlagilmistir.

Ftalosiyaninlerin en oOnemli wuygulama alanlarinda fotodinamik terapide
fotoduyarlastirict  olarak kullanilmasi bilim insanlar1 tarafindan ilgi ¢ekmektedir.
Sentezlenen ¢inko (II) ftalosiyanin (7) bilesiginin yiiksek singlet oksijen kuantum verimine
sahip olmasi bilesigin fotoduyarlastirict olarak kullanimma imkan saglayacagi
diistiniilmektedir.Bakir ftalosiyanin (9) bilesiginin 06zellikle yazici tonerlerinde boyar
madde olarak kullanilabilecegi diisiiniilmektedir.Sentezi gergeklestirilen yeni bilesikler ve
fotoduyarlastirict 6zelligi incelenen (7) nolu Zn ftalosiyanin bilesigi ile ilgili elde edilen

sonuglar 1ilgili alanda yapilacak bilimsel ¢aligmalara Ornek teskil edebilir.
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