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OZET

BAZI ASIMETRIK MESO-ARIL PORFiRIiN TUREVIi MOLEKULLERIN
SENTEZI

Stimeyye YARALI
Yiiksek Lisans Tezi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Kimya Anabilim Dali
Danigman: Dog¢.Dr.Ozgiil HAKLI
Ocak 2024, 50 sayfa

Bu calismada, farkli substituentlere sahip simetrik ve asimetrik porfirin tiirevi
molekiiller sentezlenmistir. Substituent olarak polioksi ve klor iceren yap1 ile uzun
zincirli alkil grubu igeren substituentler belirlenmistir. Substituentlerden bir tanesi
alkil grubundan (12C’lu) diger porfirin tiirevi molekiildeki substituent ise 3 oksijen,
bir klor ve 8 karbon atomu olmak iizere toplam 12 atom igerir. Substituentteki toplam
atom sayist ayni fakat atom tiirleri farklidir. Asimetrik iki porfirin tiirevi molekiiller
Ozglindiir. Simetrik olan tiirev ise literatiirde mevcut olup daha dnce sentezlenmistir.
Dolayisiyla uygulamalarda substituent etkisini ya da yapi-aktivite iligkilerini
incelemekte iyi bir malzeme olacaktir. Molekiiller sentezlenmis olup molekiillerin
karakterizasyonlar1 FT-IR, *H NMR ile yapilmistir.

Bu tez calismasi literatiire yeni mesoaril-substitue asimetrik porfirin tiirevi
molekiillerin kazandirilmasi bakimindan 6nemlidir. Bu tlirevler hem biyolojik aktivite
hem de enerji konusunda uygulama alani bulacaktir.

Anahtar Kelimeler: Porfirin, Meso-Substitue Porfirin, Simetrik ve Asimetrik
Tirevler



ABSTRACT

SYNTHESIS OF SOME ASYMMETRIC MESO-ARYL PORPHYRINE
DERIVATIVE MOLECULES

Stimeyye YARALI
Master's Thesis
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Chemistry
Supervisor: Assoc.Prof. Ozgiil HAKLI
January 2024, 50 pages

In this study, symmetrical and asymmetrical porphyrin derivative molecules with
different substituents were synthesized. Substituents were identified as having a
structure containing polyoxy and chlorine, as well as a long-chain alkyl group. One
substituent is an alkyl group (12C), while the other substituent in the other porphyrin
derivative molecule consists of a total of 12 atoms, including 3 oxygens, 1 chlorine,
and 8 carbon atoms. Although the total number of atoms in the substituent is the same,
the types of atoms are different. The asymmetrical porphyrin derivative molecules are
unique, while the symmetrical derivative is already available in the literature and has
been synthesized before. Therefore, these molecules will be good materials for
studying substituent effects or structure-activity relationships in applications. The
molecules have been synthesized, and their characterizations were performed using
FT-IR and *H NMR.

This thesis is important for introducing new mesoaryl-substituted asymmetrical
porphyrin derivative molecules to the literature. These derivatives will find
applications in both biological activity and energy-related fields.

Keywords: Porphyrin, Meso-Substituted Porphyrin, Symmetrical and Asymmetrical
Derivatives.
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1. GIRIS

Porfirinler (Porlar), birbirine bagli dort pirol halkasindan olugan N-heterohalkali
makro bilesiklerdir. Bunlar, 20 karbon (C) ve 4 azot (N) igeren olduk¢a konjuge
sistemlerdir. 18 m-elektron igermelerinden dolayr aromatik yapidadirlar. Porfirin
molekiilii i¢indeki asidik NH protonlar1 porfirinat anyonlarini olusturmak iizere
deprotonlanirlar. Bu rijit ve diizlemsel dianyoniik yap1 metal katyonlarina kars
kompleks yapma yetenegine sahiptir. Ornegin, dért pirol halkasinin képrii ile
birleserek olusturdugu hem yapisinin merkezde demir igerigi ile kompleks elde edilir.
Tiim omurgalilarin kirmizi kan hiicrelerindeki hemoglobin i¢indeki demir igeren
oksijen tasima metalloprotein araciligiyla oksijeni transfer edebilir. Kandaki
hemoglobin, akcigerlerden viicudun geri kalanina oksijen tasir (Birel vd., 2017; Shi,
2022). Organik boya esasli giines pillerinde kullanildigi gibi kimyasal ve biyolojik
sensOr olarak da kullanilmaktadir. Ayrica anti-kanser uygulamalar1 da vardir (Birel

vd., 2017).

Porfirin tiirevi molekiillerin kullanim alanlar1 agisindan oldukc¢a dnemli molekiiller
oldugu bilinmektedir. Porfirin molekiilleri, DSSC (Boya esasli giines pilleri),
transistorler ve organik 151k yayan diyotlar gibi ¢esitli uygulamalarda kimyasal ve
biyolojik sensorler olarak kullanilmakta olup ayn1 zamanda biyolojik ve farmakolojik
aktiviteye de sahiptirler (Birel vd., 2017; Tawfik vd., 2019). Porfirin molekiilleri 400
nm ile 700 nm arasindaki Soret ve Q bantlarinin absorpsiyona sahiptirler. Elektronik

ozellikler, substitiient se¢imi ile bir miktar ayarlanabilir (Tidwell vd., 2007).

Bu bilgiler 1s18inda gergeklestirilen yiiksek lisans tez c¢alismasindaki amag farkli
substituentlere sahip meso-aril substitue porfirin tiirevleri elde edilmesidir. Iki 6zgiin
asimetrik, bir tane de literatiirde bulunan- daha 6nce sentezlenmis — porfirin tiirevleri
sentezlenmistir. Yap1 karakterizasyonu FT-IR, UV-Vis ve 'H NMR ile yapilmistir.
Literatiire 0zgiin tiirevler kazandirilacagi gibi farkli uygulamalarda substituent

etkilerinin arastirilmasina da olanak saglayacaktir.

1



2. GENEL BILGIi

2.1 Porfirin Molekiillerinin Yapisi

“Porfirin” etimolojisi antik Yunan’a dayanir. Yunanca “porphyra” (veya Latincede
“porphura”) kelimesinden gelmektedir. Koyu mor veya eflatun rengi ifade etmektedir.
Dogadaki biyolojik onemleri dikkate alinarak “yasamin pigmentleri” adi verilmistir.
(Rezazgui, 2015; Merhi, 2013). Porfirinler (porlar) birbirine bagl dort pirol
halkasindan olusmaktadir. Dort pirol halkasi birbirine metin (=CHa-) kopriisiiyle
baglanmistir (Purtas vd., 2016). Pirol halkasinin kaynagmasi sonucu iki pirol (NH), iki
pirolenin (=N) birimleri olusur. Merkezdeki iki azot atomu, azot atomu iizerindeki
ortaklanmamis elektron cifti ile proton alir ve dikatyonik yapiy1 olusturur. Diger iki

azot ise proton vererek dianyonik yapiy1 olusturur (Rezazgui, 2015).

metin képriisi

(b) (c)

Sekil 2.1. Pirol (a), Porfirin (b), metin (c) molekiil yapisi gosterimi

Porfirin makrosiklik bilesigi, 22 m-elektron igeren oldukg¢a konjuge bir molekiildiir,
ancak bunlardan yalnizca 18'i Hiickel'in aromatiklik kuralina gére delokalize olmustur.
(4n+2 delokalize n -elektronlar1, n = 4) (Giovannetti, 2012). Porfirinin merkezi dort

azot ve iki hidrojen (H) atomundan olugmaktadir.



Sekil 2.2. Delokalize 18 m-elektron sisteminin gosterimi (Dissertation, 2012).

Porfirin dogada yaygin olarak bulunur. Bitkilerde ve hayvanlarda temel biyokimyasal
fonksiyonlara sahiptir. Tetrapirol ¢ekirdegi oksijen depolama, tasima, elektron
transferi, 151k toplama ve enerji transferi gibi genis bir aktivite spektrumuna sahiptir

(Balaz vd., 2005; Moore, 2009) .

Hem ya da hemin yapilari, hemoglobinde oksijen tasinmasinda, miyoglobinde oksijen
depolanmasinda, sitokromlarda elektron tasinmasinda, sitokrom oksidazda ise
oksijenin indirgenmesinde rol alan demir kompleksli porfirin bilesiklerine, Klorofil ise
bitkilerde 151k enerjisinin kimyasal enerjiye donistiiriilmesini saglayan magnezyum
kompleksli porfirin bilesiklerine 6rnek olarak verilebilir. Yine B12 vitamini protein
sentezi ve karbonhidrat ile yag metabolizmasinda gerekli olan kobalt kompleksli bir
porfirin bilesigidir. (Temelli, 2008).
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Sekil 2.3. Porfirin tiirevi kompleks molekiillerin molekiiler yapilar



2.2.  Porfirin Bilesiklerinin Adlandirilmasi

Porfirinlerin adlandirilmasina dair ilk sistem Hans Fischer tarafindan 6ne stiriilmiistiir
(Fischer ve Ort, 1937). Fischer sistemine gore adlandirma, halkada farkli konumlarda
bulunan gruplara gore yapilmistir. Porfirin yapisindaki pirol halkalarini1 birbirine
baglayan metin kopriilerindeki konumlar meso olarak isimlendirilmistir. Alfa (o), beta
(B), gama (y) ve sigma (0) olarak sembollendirilmistir. Pirol halkasinda bulunan iki
karbon beta-karbonlaridir. Halka iizerindeki azota yakin karbon atomlar1 alfa-
karbonlar1 olarak adlandirilmis ve bag yapamadiklarindan dolayr numaralandirmaya
dahil edilmemislerdir (Fischer ve Ort, 1934-1940). Zamanla karmagik yapil
porfirinler arttikca bu sistem yetersiz kalmis daha sonra Uluslararast Temel ve

Uygulamali Kimya (IUPAC) tarafindan yeni bir sistem gelistirilmistir.

IUPAC’a gore pirol halkasindaki N atomlar1 en sona birakilarak tiim atomlar saga
dogru 1’den 24’¢ kadar numaralandirilmistir (Dolphin vd., 1978; Moss vd., 1995).
Pirol halkalar1 ise A, B, C, D harfleri ile veya 1, 2, 3, 4 rakamlariyla gosterilmistir.

‘*

meso
Fi
be;i\

Sekil 2.4. Porfirin molekiiliiniin atomlarinin numaralandirilmasi ve alfa, beta, meso konumlarinin
gosterimi
Porfirinlerin adlandirilmasi, yapida bulunan substitiientlerin yeri, sayisi ve cinsi
belirtildikten sonra porfirin kelimesinin eklenmesi ile gerceklestirilir. Molekiiliin
merkezinde metal bulunmas1 durumunda ise ayni1 adlandirma sistemi izlenip farkl
olarak porfinato kelimesi ile birlikte metalin ad1 ve yiikii eklenmesiyle adlandirma

tamamlanmis olur.

Substitiientlerin konumlara gore belirtilmesi, konumdaki bilesiklerin ayn1 ya da farkli

olmasina gore sekillenir. Halka {izerindeki beta-karbonlarinda substitiientler
4



bulunuyorsa beta-substitiie porfirin; pirol halkalarin1 birbirine baglayan meten
karbonlarinda substitiientler bulunuyorsa bu bilesiklere de meso-substitiie porfirin
denilir. Bu 4 meso veya 4 beta karbonlarina baglanan bilesikler ayni ise yap1 simetrik,
bilesikler farkli ise yap1 asimetrik porfirinler olarak adlandirilir. Porfirin bilesiklerinin

adlandirilmasina dair 6rnekler Sekil 2.5. te verilmistir.

10, 15-tri(4-tert-hiitilfenil)-2 0-(4-fenol)porfirin
5, 10, 15, 20-tetrakis(p-tert-biitilfenil)porfirin

Sekil 2.5. Porfirin tiirevi molekiillerin adlandirilmasina 6rnek molekiiller

2.3. Porfirinin Kisa Tarihcesi

Porfirin molekiillerinin fiziksel 6zellikleri ve potansiyel uygulamalar1 19. ylizyildan
beri ilgi ¢eken bir konudur. 1818 yilinda Pelletier ve Caventou klorofil olarak
adlandirilan yapraklarin yesil pigmentleri izole ettiler. Bu bilesik daha sonra porfirin
formuna indirgendi. 1844°de Verdeil klorofilin kirmizi pigmente doniistiigiini
gbzlemlemesinden sonra hem ve klorofil arasindaki iliskiyi buldu. 1867 yil1 civarinda
Thudichim tarafindan ilk porfirini (suan hemoglobin olarak bilinmekte) izole etti.
Muhtesem kan kirmizisi renkte parlamig mor madde olarak tanimladi. 1884’de Nencki
ilk saf porfirini izole etti. Soret hemoglobinin UV-Visible spektrumunda giiglii
absorpsiyon bandini (420 nm) gézlemlediginde 1883 yilinda porfirinin spektroskopik
kanit1 rapor edildi. Birka¢ on yil sonra 1912 yilinda Kiister, porfirinin 4 pirol
halkasinin metin koprisiiyle birbirine baglanmasiyla olustugunu onerdi, kabul
gormedi. 1913 yilinda Willstatter porfirin yapisini tetrapiroletilen birimleri olarak

onerdi (Hollingsworth, 2012).



1926 yilinda porfirin ilk kez pirol aldehitlerin asitli ortamda reaksiyona girmesiyle
Fischer tarafindan elde edilmistir (Dumanogullari, 2017; Fischer ve Klarer, 1926).
Fischer sentezledigi bircok porfirin molekiiliinden sonra kanin yapisindaki
hemoglobinin bir demir kompleksi olan ‘hem’ bilesigini sentezlemistir. Daha sonra
Rothemund tarafindan agzi1 kapali bir tiip igerisinde azot ortaminda pirol ve aldehit
tiirevi iceren bilesikler, piridin-metanol ¢ozeltisinde sentezlenmistir (Erken, 2014;

Yaman, 2020).

o]
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Sekil 2.6. Rothemund metodu ile porfirin sentezi

Sonralar1 Krol (Krol, 1959), Treibs (Treibs ve Kreuzer, 1968) gibi birgok arastirmact
farkli yontemlerle porfirin molekiillerini sentezlemistir. flerleyen yillarda Adler bu
yontemi gelistirerek porfirini, pirol ve benzaldehiti asitli ortamda refliiks ederek

sentezlemistir.

@ . CH,CH,COOH
N Ist, 30 dk
H

Sekil 2.7. Adler-Longo metodu ile porfirin sentezi




Porfirin molekiilleri {lizerine yapilan bu g¢esitli calismalar 1979 yilinda ‘The
Porphyrins’ isimli 7 ciltten olusan kitapta incelenmistir (Dolphin vd., 1978; Kalkan,
2017; Milgrom, 1997; Vicente ve Smith, 2014).

2.4, Porfirinlerin Sentezi

Porfirinler, biyolojik sistemlerde Onemli bilesikler olmalar1 sebebiyle ge¢misten
giinimiize kadar bir¢cok arastirmaci tarafindan calisilan bilesikler olmuslardir.
Molekiillerin sentezine yonelik yapilan ¢alismalarda verim oraninin yeterince yiiksek
olmamast ve bir¢ok sentetik basamak icermesi bilim insanlarini daha etkili ve
kullanigh sentez yontemleri arayiglarina itmektedir. Porfirinin ilk sentez ¢alismalari
dogal bilesiklerden izolasyonu seklinde gerceklesse de daha sonralari laboratuvarda
sentetik olarak elde edilebilmistir. Bu boliimde porfirin molekiillerinin sentezine

yonelik en sik kullanilan yontemlerden bazilar1 hakkinda kisaca bilgi verilecektir.

2.4.1. Adler-Longo metodu

Porfirinin sentezi ilk kez Fischer tarafindan pirol a-aldehitlerin formik asit ile
reaksiyonundan elde edilmistir (Fischer ve Klarer, 1926). Daha sonra Rothemund,
pirol ve aldehit bilesiklerini kapali bir tiip igerisinde yiiksek sicaklik altinda reaksiyona
sokarak tetrafenilporfirin (TPP) bilesigini sentezlemistir (Rothemund, 1935;
Rothemund, 1936; Rothemund, 1941; Dolphin, 1994). Bu yontemin dezavantajlari
verimin ¢ok diisiik olmasi ve sadece belirli sayida porfirin bilesgi verebiliyor olmasidir
(Shanmugathasan vd., 2000). Bu yontem Adler Longo tarafindan gelistirilerek
porfirinler, daha yiiksek verimle ve ¢esitli aldehit bilesiklerinin kullanilabilmesi ile
sentezlenebilmistir. Yonteme gore benzaldehit ve pirol, propiyonik asit ortaminda
refliiks edilerek %20-25 verimle porfirin elde edilmistir (Adler vd., 1967; Ita, 2005).
Adler Longo yontemi gilinlimiizde hala kullanilmasina karsin istenmeyen yan tiriinlerin
olugmasi, aside karsi duyarli aldehitlerin kullanilamamasi gibi dezavantajlar

bulunmaktadir (Arsenault vd., 1960).
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Sekil 2.8. Adler-Longo metodu ile tetrafenil porfirin sentezi

2.4.2. Lindsey metodu

Lindsey tarafindan gelistirilen yontemle Adler Longo yoOntemindeki sorunlar
¢ozlilmistiir. Metot, pirol ve aldehitin kondenzasyonu ile olusan ara iriiniin, daha
sonrasinda yiikseltgen eklenerek porfirin elde edilmesine dayanir (Lindsey vd., 1987;
Lindsey ve Wagner, 1989). Tepkimede genellikle katalizor olarak bor trifloriir (BF3);
yiikseltgen olarak 2,3,5,6-tetraklorobenzokinon (p-kloranil) veya 2,3-disiyano-5,6-
diklorobenzokinon (DDQ) kullanilmistir. Bu yontem, hassas aldehitlerden porfirin
bilesigini %40 kadar daha yiiksek verimle daha kolay sentezlenmesine olanak
saglarken tepkimenin gergeklesmesi i¢in diisiik konsantrasyonlarda calisilmasi ve
biiyiik dlgekli sentezlerde kullanilamiyor olmasi gibi olumsuzluklar1 da igerir (Ita,
2005).
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Sekil 2.9. Lindsey metodu ile tetraaril porfirin sentezi



2.4.3. MacDonald [2+2] metodu

MacDonald tarafindan 6nerilen bu yontem iki dipirolmetanin ¢ikis maddesi olarak
kullanilmasina dayanir. Yontemde, o pozisyonunda formil grubu igeren dipirolmetan
ve a pozisyonunda substitiient icermeyen dipirolmetan bilesiklerinin kondenzasyonu
ile porfirin elde edilmistir (Arsenault vd., 1960). Porfirin halkasinda bulunan meso
konumlardaki gruplarin birbirlerine trans pozisyonlarda olmalarinin istendigi
durumlarda bu yontem tercih edilmektedir. Diger yontemlere gore avantaji, yliksek

verimle ve kolayca ayrisarak porfirin sentezlenebilmesidir.

[O]

Sekil 2.10. MacDonald (2+2) porfirin sentezi

2.4.4. [3+1] metodu

3+1 motodunun ilk 6érnekleri Momenteau ve grubu tarafindan sentezlenmistir.
Porfirin bu yontemle, 1,5-diformil pirol ile tripiran bilesiklerinin kondenzasyonuyla
elde edilmistir (Boudif ve Momenteau, 1994; Boudif ve Momenteau, 1996). Yontem
onceleri belirli porfirin tiirevlerinin sentezine yonelik uygulanilirken daha sonralari
Lash ve grubu tarafindan uygulama alan1 genisletilerek gelistirilmistir (Lash ve
Novak, 1995).



Sekil 2.11. (3+1) Sentez yontemiyle porfirin sentezi

2.5.  Porfirin Sentezi Reaksiyon Mekanizmasi

R alkil gruplarin1 temsil etmektedir. Aldehit fonksiyonel grup, ortamdaki asidin
protonu ile protonlanir. Elektron akisi karbonil grubundaki oksijen tzerindeki
ortaklanmamis elektron ciftinden baslar. Proton yakalanir. Ortaklanmamis elektron
cifti hidrojenle arasinda bag kurmada kullanilmistir. Bu sekilde karbonil grubundaki
oksijen protonlanir. Oksijen iizerindeki ortaklanmamis elektron ¢ifti artik ikidir.
Oksijen iizerinde (+) yiik vardir. Ug bag yapmustir. Pirol halkasinda bulunan elektron
kaynag1 olan m bag elektronlar elektropozitif karbonil karbonuna atak yapar ve
karbonilde bulunan karbon ve oksijen arasindaki m bagi oksijen {izerine acilir. Bag
elektronu ortaklanmamig elektron ¢iftine doniisiir. Aromatikligi bozulmus pirol ve
fenil halkalar1 arasinda bir karbon kopriisii bulunmaktadir. Bu karbona hidroksil (OH)
baglidir. OH grubu asit protonu ile protonlanarak kolay ayrilan grup olan H20 ya
doniisiir. H20 bag elektronlarini birakarak ayrilir ve bag elektronlart koprii karbon ile
pirol karbonu arasina katlanarak © bagini olusturur. Mekanizma bu sekilde toplam dort
pirol kullanilarak tekrarlanir ve porfirin tiirevi molekiil elde edilir. Elde edilmek

istenen tiireve gore aldehit gruplar1 degistirlir.
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Sekil 2.12. Porfirin sentezi reaksiyon mekanizmasi (Koifman ve Ageeva, 2022)

2.6.  Porfirin Bilesiklerinin UV-Vis Spektrumlari

Porfirin molekiilleri, dort pirolik altbirimlerinin metinil karbonu {izerinden alfa
karbonu ile kaynagmasiyla olusan diizlemsel olduk¢a konjuge molekiillerdir. En basit
porfirin yalnizca pirol halkalarini igeren porfindir. 22 nt-elektron sistemine sahiptir. 18
n-elektron siirekliligi ile Hiickel kuralina uygunlugu ile aromatiklik kazanmuistir.
Yiiksek konjugasyon nedeniyle elektromanyetik sepektrumun goriiniir bolgesinde
giiclii absorpsiyon verir. Porfirin bilesigi 380-420 nm arasinda siddetli pik veren Soret
bandina ve 400-700 nm araliginda daha zayif pik veren dort Q bantlarina sahiptir.
Porfirinler 1, II, III, IV olarak artan dalga boyuna sahip dért Q bandina sahiptir.
Absorpsiyon bandlarinin yogunluklar1 yapilarina baghdir. Yogunluk IV>II>II>T
seklindeki spektruma etiyo-tip denir.

Soret bandinin siddeti porfirin molekiiliiniin beta veya meso pozisyonundaki

substitiientlerin sayisina ve ¢esidine bagl olarak degismektedir. Molekiiliin simetrisi
11



Q bandinin siddetini belirleyen etkenlerden biridir. Gerek Soret bandi gerekse Q

bandlar1 n-n" gegislerinden kaynaklanmaktadir.

Soret bandi

-

Q bandlarn I
m o
1

5

il oo (5] bl a0

Sekil 2.13. Soret ve Q bantlarinin gosterimi

2.7.  Porfirin Bilesiklerinin NMR Spektrumlari

Porfirinler, halkadaki protonlarin kimyasal kayma degerlerini etkileyen halka akimina
sahiptir. Bu durum yapinin aromatik olmasindan kaynaklanir (Smith, 1975). Substitiie
olmamus bir porfirin bilesigi 4 tane 10 ppm civarinda meso hidrojeni, 8 tane 9 ppm
civarinda beta hidrojeni pikleri gostermektedir. Piroliik protonlarinin gosterdikleri bu
kimyasal kaymanin sebebi antiperdelenmedir. Halka i¢indeki NH’lar ise anizotropik
etki ile yiiksek alana kayarak -3 ppm civarinda pik gosterir. Bu azot hidrojenleri,
halkanin merkezine metal baglanmasi durumunda pik gostermezler (Smith vd., 1983).
Spektrumdaki kimyasal kaymalar simetri gibi faktorlere bagl olarak degismektedir.
Porfirin bilesiklerinin 1*C NMR spektrumlar1 o, beta ve meso karbonlar1 olmak iizere
3 bolgeye ayrilabilir. Bir porfirin bilesiginde a-karbonlar1 145 ppm, beta-karbonalari
130 ppm, meso-karbonlari ise 95-120 ppm civarinda pik verir. N-H tautomerizmi
piklerin genislemesine sebep oldugundan karmasik sekilde gozlenirler (Kadish vd.,
2000; Abraham vd., 1984). Yapida metal bulunmasi durumunda meso-karbonlari

diisiik alana kayarken alfa ve beta-karbonlari yiiksek alana kayarlar.
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2.8.  Porfirin Bilesiklerinin IR Spektrumlari

Porfirinlerin IR spektroskopi hakkinda Adler ve grubu, gesitli porfirin tiirevlerini
karsilastirarak yorumlamislardir (Alben vd., 1973). Beta-hidrojeni i¢eren tiim porfirin
bilesiklerinde 772-805 cm™’de goriillen kuvvetli bant, diizlem dis1 biikiilme
titresimlerini temsil eder. 835-840 cm™ civarinda goriilen bant meso-CH gruplarina ait
diizlem dis1 biikiilme titresimleridir. Meso-CH grubu bulunduran tiim porfirin
tiirevlerinde goriilmektedir. Diizlem i¢i CH bantlarin1 belirlemek oldukca zor
oldugundan 1060 cm™ civarinda kabul edilebilir. 690-710 cm™’de goriilen bant
diizlem i¢i NH biikiilme titresimini, 960-990 cm™’de goriilen bant ise diizlem dis1 NH
biikiilme titresimini temsil eder. Simetrik tiirevlerde goriilen porfirinin halka
titresiminden kaynaklanan giiclii bant 950-970 cm™’ de goriiliir. Aromatik halka
titresimleri 1100-1250 cm™’de ve 1350-1600 cm® bélgelerinde bulunmaktadir.

2.9.  Porfirinlerin Uygulama Alanlar:

Porfirin tiirevi bilesiklerin kimyasal ve geometrik 6zelliklerinin ¢esitliligi molekiillere
Oonemli aragtirma alanlar1 saglamaktadir. Porfirin ligand olarak kullanilabildigi gibi,
merkezine bir¢ok farkli metalin baglanabilmesiyle kazandigi yeni O6zellikler ile
uygulama alanit bulmaktadir. Gliniimiize kadar aragtirmacilar, porfirinler lizerinde
bircok c¢alisma yapip yeni sentez yontemlerini gelistirmis ve bunlarin kullanim
alanlarini incelemislerdir. Dogada 6nemli gorevlerinin yant sira bu bilesikler kanser
fotodinamik terapi (PDT), mikroorganizmalarin fotoinaktivasyonu (aPDT) BNCT,
biyomimetrik modelleme c¢aligmalari, katalizor, sensor ve glines pili gibi

uygulamalarda kullanilmaktadir (Al-Neyadi vd., 2019; Moser ve Thomas, 1983).
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Kullamlan Kimyasallar

Porfirin tiirevlerinin sentezlenmesinde kullanilan kimyasal maddeler Merck ve Sigma-

Aldrich firmalarindan tedarik edilmis olup tiim maddeler analitik safliktadir.

3.2. Kullanilan Cihazlar

Porfirin tlirevlerinin yapisal o6zelliklerinin karakterizasyonu amaciyla niikleer
manyetik rezonans (NMR), Fourier dontsimli infrared (FTIR) spektroskopisi
teknikleri kullanilmistir. Sentezlenen porfirin tiirevlerinin *H-NMR analizleri Giresun
Universitesi-Niikleer Manyetik Rezonans Uydu Laboratuvarinda bulunan 400 MHz
isletim frekansli stvi MERCURY plus-AS 400 model NMR spektrometresi ile hizmet
alimi olarak gergeklestirilmistir. Sentezlenen porfirin tiirevi ve nanokompozitin UV-
Vis ve FTIR spektrumlari, Mugla Sitki Kogman Universitesi Fen Fakiiltesi Kimya
Boliimii biinyesinde bulunan UV-Vis (PG Instruments T60) ve FTIR (Thermo-
Scientific Nicolet iS10-ATR model) spektrofotometreleri kullanilarak kaydedilmistir.

3.3.  Deneysel Boliim

Tez kapsaminda 2 asimetrik porfirin tiirevi sentezi gergeklestirilmistir.
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Sekil 3.1. Molekiil 1 Reaksiyonu
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MOLEKUL 2

Sekil 3.2. Molekiil 2 Reaksiyonu

Ayrica bir simetrik porfirin tiirevi molekiil de sentezlenmistir.
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Sekil 3.3. Molekiil 3 Reaksiyonu

3.3.1. 5,10,15- Tris (4- (tert- biitil) fenil)- 20- (4- (dodesiloksi) fenil) porfirin
sentezi (molekiil 2)

Reaksiyon iki basamakta gerceklesir.

Birinci basamak;
3.3.1.1L 4- (Dodesiloksi) benzaldehit sentezi

Molekiiliin sentezi literatiire gore yapilmistir (Charisiadis vd., 2016). 4- hidroksi
benzaldehit (8 g, 6.55x10°2 mol), 1- klorododekan (16.50 mL, 6.87x10 mol), K2CO3
(9.05 g, 6.55x102 mol) ve kuru DMF (100 mL) 2 boyunlu balona eklendi. Reaksiyon
karigimi 105°C de 21.5 saat geri sogutucu altinda karistirildi. Daha sonra ¢ozeltiye 10
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mL H20, 20 mL 2 M HCl eklenip seyreltildi ve 3 kez EtAc ile ekstrakte edildi. Organik
faz 2:1 oraninda Hekzan: EtAc yikama ¢ozeltisi ile birlikte silika jel tizerinde kolon

kromotografisi yapildi.

o
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H DMF
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Sekil 3.4. 4- (dodesiloksi) benzaldehit sentezi

Ikinci basamak;

3.3.1.2. 5,10,15- Tris (4- (tert- buitil) fenil)- 20- (4- (dodesiloksi) fenil) porfirin

sentezi

Molekiiliin sentezi literatiire gore yapilmistir (Bera vd., 2019). 4- tert biitil benzaldehit
(75 mmol) ve birinci basamakta elde edilen etoksi grubun ve uzun alkil zincirinin
baglandig aldehit bilesigi (30 mmol) propiyonik asit icerisinde (240 mL) ¢oziildii.
Karisim 30 dakika 60°C de karistirildiktan sonra pirol (105 mmol) damla damla
karisima eklendi. Karisim 2 saat geri sogutucu altinda kaynatildi ve oda sicakligina
kadar sogutuldu. (KN:141.2 °C). Propiyonik asidin 2/3 i uzaklastirildiktan sonra
metanol (250 mL) eklendi. Bir gece buzdolabinda sogutuldu ve mor kati siiziildii.
Kolon kromotografisi ile saflandirildi (CHCIs: EtAc 100:1).
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Sekil 3.5. 5,10,15- tris (4- (tert- biitil) fenil)- 20- (4- (dodesiloksi) fenil) porfirin sentezi (molekiil 2)

3.3.2. 5,10,15- Tris (4- (tert- biitil) fenil)-20- (4- (2- (2- (2- (2- kloroetoksi) etoksi)
etoksi) etoksi) fenil) porfirin sentezi

Reaksiyon iki basamakta gerceklesir.

3.3.2.1. 4- (2- (2- (2- (2- Kloroetoksi )etoksi) etoksi) etoksi) benzaldehit sentezi

4- hidroksi benzaldehit (8 g, 6.55x102 mol), Bis [2- (2- kloroetoksi) etil] eter (13.45
mL, 6.87x102 mol), K2COs (9.05 g, 6.55x102 mol) ve kuru DMF (100 mL) 2 boyunlu
balona eklendi. Reaksiyon karisgimi 105°C de 21.5 saat geri sogutucu altinda
karistirildi. Daha sonra ¢ozeltiye 10 mL H20, 20 mL 2 M HCI eklenip seyreltildi ve 3
kez EtAC ile ekstrakte edildi. Organik faz silika jel {izerinde kolon kromotografisi
yapildi (CHClz: MeOH, 10:0.5) (Charisiadis vd., 2016).
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Sekil 3.6. 4- (2- (2- (2- (2- kloroetoksi) etoksi) etoksi) etoksi) benzaldehit sentezi

3.3.2.2. 5,10,15- Tris (4- (tert-buitil )fenil)-20- (4- (2- (2- (2- (2- kloroetoksi) etoksi)

etoksi) etoksi) fenil) porfirin sentezi (molekiil 1)

4- tert biitil benzaldehit (75 mmol) ve birinci basamakta elde edilen etoksi grubun ve
uzun alkil zincirinin baglandig: aldehit bilesigi (30 mmol) propiyonik asit igerisinde
(240 mL) ¢oziildii. Karisim 30 dakika 60°C de karistirildiktan sonra pirol (105 mmol)
damla damla karigima eklendi. Karigim 2 saat geri sogutucu altinda kaynatildi ve oda
sicakligina kadar sogutuldu. (KN:141.2 °C). Propiyonik asidin 2/3 {i uzaklagtirildiktan
sonra metanol (250 mL) eklendi. Bir gece buzdolabinda sogutuldu ve mor kati siiziildii.

Kolon kromotografisi ile saflandirildi ( DCM) (Bera vd., 2019).

CH,
H;C CH, 9
, H
¥ @ Pt W N
N o 0 cl
H

Propanoik asit
reflux

o/\/o\/\o/\/o\/\m

Sekil 3.7. 5,10,15- tris (4- (tert- biitil) fenil) -20- (4 -(2 -(2- (2- (2- kloroetoksi) etoksi) etoksi) etoksi)
fenil) porfirin (molekiil 1) sentezi
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3.3.3. 5,10,15,20- Tetrakis (4- (dodesiloksi) fenil) porfirin sentezi
Reaksiyon iki basamakta gerceklesir.
3.3.3.1. 4- (Dodesiloksi) benzaldehit sentezi

4- hidroksi benzaldehit (8 g, 6.55x10 mol), 1- klorododekan (16.50 mL, 6.87x10
mol), K2CO3 (9.05 g, 6.55x1072 mol) ve kuru DMF (100 mL) 2 boyunlu balona eklendi.
Reaksiyon karigimi 105°C de 21.5 saat geri sogutucu altinda karistirildi. Daha sonra
cozeltiye 10 mL H20, 20 mL 2 M HCI eklenip seyreltildi ve 3 kez EtAc ile ekstrakte
edildi. Organik faz 2:1 oraninda Hekzan: EtAC yikama ¢ozeltisi ile birlikte silika jel
tizerinde kolon kromotografisi yapildi (Charisiadis vd., 2016).

3.3.3.2. 5,10,15,20- Tetrakis (4- (dodesiloksi) fenil) porfirin sentezi (molekiil 3)

Elde edilen etoksi grubun ve uzun alkil zincirinin baglandig1 aldehit bilesigi (105
mmol) propiyonik asit icerisinde (240 ml) ¢oziiliir. Karisim 30 dakika 60°C de
karistirildiktan sonra pirol (105 mmol) damla damla karisima eklenir. Karisim 2 saat
geri sogutucu altinda kaynatilir ve oda sicakligina kadar sogutulur. Propiyonik asidin
2/3 1 uzaklastirildiktan sonra metanol (250 ml) eklenir. Bir gece buzdolabinda

sogutulur ve mor kat1 siiziiliir. Kolon kromotografisi ile saflandirilir (Sistem: CHCI5)

(Bera vd., 2019).
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Sekil 3.8. 5,10,15,20- tetrakis (4- (dodesiloksi) fenil) porfirin (molekiil 3) sentezi
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4. ARASTIRMA BULGULARI

4.1. Porfirin Tiirevi Molekiillerin Spektrumlari

4.1.1. 5,10,15,20- Tetrakis (4- (dodesiloksi) fenil) porfirin *H NMR, FT-IR ve UV

spektrumlari
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Sekil 4.1. 5,10,15,20-tetrakis(4-(dodesiloksi)fenil)porfirin tiirevi molekiiliin *H NMR spektrumu

'H NMR (400 MHz, CDCls): &, ppm 8.91 (s, 4H, B-pyrrole-H), 8.13 (d, 8H, o-phenyl-
H), 7.28 (d, 8H, m-phenyl-H), 4.26 (t, 8H, a-CH2), 2.00 (gnt, 8H, J =7.34 Hz, B-CH2),
1.65 (gnt, 8H, y-CH2), 1.35 (m, 64H, 8-(CH>)s), 0.92 (t, 12H, -CH3), -2.70 (s, 2H,
imino-H). Co2H126N404.
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Simetrik porfirin tiirevi sentezi gergeklestirilmistir. 'H NMR spektrumuna gore de yap1
dogrulanmustir. B-pirol-H pikleri singlet seklinde 8.91 ppm de ¢ikmustir. 8.13 ve 7.28
ppm deki dublet pikleri fenil halkasinin orto ve meta protonlarina aittir. 4.26 ppm’de
c¢ikan triplet pik fenil halkasindaki oksijene komsu CH_’ye ait protonlardir. Toplam 8
tanedir. 2.00 ppm’deki besli yarilma ise oksijene komsu olan ikinci CHz, 1.65
ppm’deki besli pik ise oksijene komsu olan ikinci CHz'ye komsu CHyye ait
protonlardir. 1.35 ppm’deki multiplet ise CH ile CHs arasinda kalan toplam 64
protona karsilik gelen piklerdir. 0.92 ppm’deki triplet CHs protonuna ait piklerdir. -
2.70 ppm’deki oldukea yiiksek alanda ¢ikan singlet piki ise imino-H protonuna aittir.

Porfirin halkasinin i¢cinde bulunmaktadir ve protonlar hizli bir sekilde degisir.
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Sekil 4.2. 5,10,15,20-tetrakis(4-(dodesiloksi)fenil)porfirin tiirevi molekiiliin FT-IR spektrumu

FT-IR-ATR (cm *'): N-H (~3250), Csps--H (2920.16), C=C (1604.65), C=N (1464.23),
C-N (1348.64), C-O (1238.43), 964. 70 (N-H), 736.66 (0op N-H).

3250 cmt deki gerilme piki pirolik N-H a aittir. Diizlem iizerinde ve diizlem disindaki
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N-H a ait pikler sirasiyla 964.70 cm™ ve 736.66 cm™ de goriilmektedir. 1604.65 ve
1464.23 deki pikler ise C=C ve C=N gruplarin1 desteklemektedir.

Soret band

S

Q bandlan

B0 000 7500

Sekil 4.3. 5,10,15,20-tetrakis(4-(dodesiloksi)fenil)porfirin tiirevi molekiiliin UV-Vis spektrumu

Porfirinin gii¢lii absorpsiyon piki olan Soret bandi1 400-420 araliginda dort zayif pik
olan Q bandlar1 ise 500-700 nm araliginda ¢ikmaktadir. Bu pikler porfirinin m-n"
elektron gegisi ile ilgili piklerdir. 5,10,15,20-tetrakis(4-(dodesiloksi)fenil)porfirin
molekiilii igin UV-Vis (Kloroform iginde): 650 nm (Q-band)1, 592 nm (Q-band), 552
nm (Q band) 515.5 nm (Q band1), 419.5 nm (Soret bandz).
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4.1.2. 5,10,15- Tris (4- (tert-biitil) fenil) -20- (4- (2- (2- (2- (2- kloroetoksi) etoksi)
etoksi) etoksi) fenil) porfirin molekiiliiniin 'H NMR, FT-IR ve UV

spektrumlar:
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Sekil 4.4. 5,10,15- tris (4- (tert- biitil) fenil)-20- (4- (2- (2- (2- (2- kloroetoksi) etoksi) etoksi) etoksi)
fenil) porfirin molekiiliin *H NMR spektrumu

'H NMR (400 MHz, CDCls): §, ppm 8.90 (d, 8H, B-pyrrole-H), 8.13 (d, 2H, fenill-H),

7.83 (t, 6H, fenil-H), 7.65 (t, 6H, fenil-H), 7.35 (dd, 2H, fenil-H), 4.44 (t, 2H, fenil-

O-CHy), 4.07 (t, 2H, CI-CHy), 3.89 (t, 2H, CHy>), 3.82 (t, 2H, CH2-CH>-Cl), 3.78 (s

8H, O-CH2-CH2-O-CH2-CH2), 1.28 (s, 27H, CHs) -2.78 (s, 2H, pirolik NH).

Ce4He9CIN4O4.

Asimetrik porfirin tiirevi sentezi gergeklestirilmistir. 'H NMR spektrumuna gore de
yap1 dogrulanmistir. B-pirol-H pikleri singlet seklinde 8.90 ppm’de ¢ikmustir. 8.13,
7.28, 7.65, 7.35 ppm’deki pikler fenil halkasinin protonlarina aittir. 4.44 pp’ de ¢ikan
triplet pik fenil halkasindaki oksijene komsu CH2’ye ait protonlardir. Toplam 2
tanedir. 4.07 ppm’deki triplet yarilma klor atomuna komsu CHz’ye ait olup diisiik
alana kaymistir. Oksijenlere bagli CH2 pikleri singlet seklinde ¢ikmis olup 8H 3.78
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ppm’dedir. Tert-biitilde bulunan CHs protonlart 1.28 ppm’de singlet seklinde
cikmistir.  -2.70 ppm’deki singlet piki ise pirolik NH protonuna aittir. Porfirin

halkasinin i¢inde bulunmaktadir.
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Sekil 4.5. 5,10,15- tris (4- (tert- biitil) fenil) -20- (4- (2- (2- (2- (2- kloroetoksi) etoksi) etoksi) etoksi)
fenil) porfirin molekiiliin *3C NMR spektrumu

13C NMR (400 MHz, CDCls), §, ppm: 158, 143.4, 135.5, 127.77, 127.64, 120.3, 120.1,
119.8, 119.6, 113.5, 112.8, 71.4, 70.9, 70.8, 70.7, 70, 55.5, 42.8, 29.7.
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Sekil 4.6. 5,10,15- tris (4- (tert- biitil) fenil)- 20- (4- (2- (2- (2- (2- kloroetoksi) etoksi) etoksi) etoksi)
fenil) porfirin molekiliin FT-IR spektrumu

FT-IR-ATR (cm ): N--H (~ 3316.06), C=C (1463.27), C=N (1346.25), 973.11 (N-
H), 724.76 (0op N-H).

3316 cm™* ‘deki gerilme piki pirolik N-H’a aittir. Diizlem iizerinde ve diizlem digindaki
N-H a ait pikler sirasiyla 973.11 cm™ ve 724.76 cm™’de goriilmektedir. 1463.27 ve
1346.25 deki pikler ise C=C ve C=N gruplarini desteklemektedir.
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Sekil 4.7. 5,10,15- tris (4- (tert- biitil) fenil) -20- (4- (2- (2- (2- (2- Kloroetoksi) etoksi) etoksi) etoksi)
fenil) porfirin molekiiliin UV-Vis spektrumu

Porfirinin gii¢lii absorpsiyon piki olan Soret band1 400-420 araliginda dort zayif pik
olan Q bandlar1 ise 500-700 nm araliginda ¢ikmaktadir. Bu pikler porfirinin 7
elektron gegisi ile ilgili piklerdir. 5,10,15-tris(4-(tert-butil)fenil)-20-(4-(2-(2-(2-(2-
kloroetoksi)etoksi)etoksi)etoksi)fenil) porfirin molekiilii i¢in UV-Vis (Kloroform
icinde): 650 nm (Q-band1), 592 nm (Q-bandi), 552 nm (Q bandi) 515.5 nm (Q band),
419.5 nm (Soret bandi).
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4.1.3. 5,10,15-Tris (4- (tert- biitil) fenil) -20- (4- (dodesiloksi) fenil) porfirin
molekiiliiniin 'H NMR, FT-IR ve UV spektrumlari
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Sekil 4.8. 5,10,15- tris (4- (tert- biitil) fenil) -20- (4- (dodesiloksi) fenil) porfirin molekiiliin *H NMR
spektrumu

'H NMR (400 MHz, CDCls): 8, ppm 8.90 (s, 8H, B-pyrrole-H), 8.16 (d, 2H, fenill-H),

7.8 (dd, 6H, fenill-H), 7.6 (t, 6H, fenil-H), 7.3 (dd, 2H, fenil-H), 4.2 (t, 2H, fenil-O-

CH2), 1.9 (m, 2H, CHy), 1.65 (m, 2H, CH2), 1.35 (s, 16H, (CH2)s-CH3), 1.34 (s, 27H,

CHs) 0.98 (t, 3H, CHa), 2.73 (s, 2H, pirolik NH). CegH7sN4O.

Asimetrik porfirin tiirevi sentezi gergeklestirilmistir. 'H NMR spektrumuna gore de
yapt dogrulanmustir. B-pirol-H pikleri singlet seklinde 8.90 ppm’de ¢ikmistir. 8.16,
7.8, 7.6, 7.3 ppm’deki pikler fenil halkasin protonlarina aittir. 4.2 ppm’de ¢ikan triplet
pik fenil halkasindaki oksijene komsu CH2’ye ait protonlardir. Toplam 2 tanedir. 1.35
ppm’de singlet seklinde 16H’a ait olan CH2 grubuna aittir. Tert-biitilde bulunan CH3
protonlar1 1.34 ppm’de singlet seklinde ¢ikmistir. -2.73 ppm’deki singlet piki ise
pirolik NH protonuna aittir.
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5.  TARTISMA VE SONUCLAR

Proje kapsaminda farkli substituentlere sahip 3 porfirin tirevi molekiil
sentezlenmistir. Porfirin tiirevi molekiiller basariyla sentezlenerek NMR
teknikleriyle karakterizasyonlart gerceklestirilmistir. Tiirevlerin ikisi klor atomu
icermektedir. Sentezlenen bir diger madde ise meso konumlanmis simetrik porfirin
turevidir. Substituent olarak polioksi ve klor igeren yapi ile uzun zincirli alkil
grubu igeren substituentler belirlenmistir. Substituentlerden bir tanesi alkil
grubundan (12C’lu) diger porfirin tiirevi molekiildeki substituent ise 3 oksijen, bir
klor ve 8 karbon atomu olmak iizere toplam 12 atom igerir. Substituentteki toplam
atom sayis1 ayni fakat atom tiirleri farklidir. Dolayisiyla uygulamalarda substituent

etkisini ya da yapi-aktivite iligkilerini incelemekte iyi bir malzeme olacaktir.

Substituentleri tizerinden farklilagsan molekiillerin uygulamada substituentlerin
etkisinin biyolojik incelemesi bir diger calisma konusu olup gerceklestirilmesi

planlanmustir.
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