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OZET

Biyosensorler genel olarak, biyolojik yapidaki hedef maddeleri algilayan
sensorlerdir. Biyosensor alaninda yapilan ¢alismalarin biiyiik bir kismi 6zellikle glikoz
sensoOrii gelistirilmesi alanindadir. Bunun nedeni ise son yillarda diyabet hastaliginin
artmasi ile birlikte diyabet hastalarinin kanlarindaki glikoz miktarinin dogru ve hizl
bir sekilde belirlenmesinin oldukg¢a 6nemli hale gelmesidir.

Kimyasal ve termal olarak kararli olan ftalosiyaninler, elektrokimyasal ve
elektrokatalitik Ozellikleri nedeniyle elektrokimyasal sensoérler i¢in en uygun
malzemeler arasindadir. Metaloftalosiyaninler endiistriyel ve biyolojik acidan dnemli
bircok molekiiliin oksidasyonunda iyi bir elektrokatalizordiir. Biyosensorlerin
duyarlilig1, enzim ve elektrot arasinda elektron transferini kolaylastiran ftalosiyaninler
sayesinde artabilir. Metal ftalosiyaninler arasinda sandvi¢ yapidaki lantanit
tiirevlerinden liitesyum ftalosiyaninler yliksek iletkenlik ve elektrokimyasal 6zellikleri
nedeniyle ilgi cekmektedir.

Hazirlanan bu tez ¢alismasinda glikozun elektrokimyasal tayini i¢in kullanilmak
tizere gelistirilen enzimatik glikoz biyosensorlerinde glikoz oksidazin redoks
potansiyelini arttirmak amaciyla redoks potansiyeline sahip olan lutesyum ftalosiyanin
bilesikleri sentezlenmis cesitli analiz yontemleri kullanilarak yapilar1 aydinlatilmis ve

UV-Vis spektrofotometre ile indirgenme yiikseltgenme ¢aligmalar1 yapilmistir.

Anahtar Kelimeler: Lutesyum, Bisftalosiyanin, Glukoz, Biyosensor.



SUMMARY

In general, biosensors are sensors that detect target substances in the biological
structure. Most of the studies in the field of biosensors are in the area of developing
glucose sensors. The reason for this is that with the increase of diabetes in recent years,
the determination of the amount of glucose in the blood of diabetic patients accurately
and rapidly becomes very important.

Phthalocyanines, which are chemically and thermally stable, are among the most
suitable materials for electrochemical sensors due to their electrochemical and
electrocatalytic properties. Metalophthalocyanines are a good electrocatalyst in the
oxidation of many industrial and biologically important molecules. The sensitivity of
the biosensors may be increased due to phthalocyanines which facilitate the electron
transfer between the enzyme and the electrode. Among the metal phthalocyanines
lutetium phthalocyanines, which are sandwiched with lanthanide derivatives, attract
attention due to their high conductivity and electrochemical properties.

In this thesis, lutetium phthalocyanine compounds with redox potential were
synthesized and enzymatic oxidation studies were carried out with UV-Vis
spectrophotometer in order to increase the redox potential of glucose oxidase in
enzymatic glucose biosensors developed for the electrochemical determination of

glucose.

Key Words: Lutetium, Bisphthalocyanine, Glucose, Biosensor.
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Formlarinin UV-Vis Spektrumu.
Bis[2,9,16,23-Tetra(1,4,7,10-Tetraoksaundesil) Lutesyum (l11)
Ftalosiyanin] (2) Bilesiginin Notral, Indirgenmis ve Yiikseltgenmis
Formlarmin UV-Vis Spektrumu.
Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-Okta(4,7,10-Trioksaundekan-1-Siilfonil)
Lutesyum(I11)Ftalosiyanin](3)Bilesiginin Nétral, Indirgenmis ve
Yiikseltgenmis Formlarinin UV-Vis Spektrumu.
Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-Okta(1,4,7,10-Tetraoksaundesil) Lutesyum
(111) Ftalosiyanin] (4) Bilesiginin Notral, Indirgenmis ve Yiikseltgenmis
Formlarinin UV-Vis Spektrumu.

SiO2(LuPc2)PANI(PVIA)/GOX-CNB Biyosensériiniin Uretim
Adimlart.

Hazirlanan Biyosensoriin SEM, EDX ve TEM Goriintiileri
(a)SiO2(LuPcy), (b)SiOz(LuPc,) EDX Gériintiileri, (¢)SiO2(LuPcy)-
PANI(PVIA)-CNB, (d)SiO2, ()PANI(PVIA), (f)LuPc2; TEM Goriintiileri
(9)SiO2(LuPc2)-PANI(PVIA)-CNB, (h)SiO2, (i)PANI(PVIA).

Sensor Sistemine Ait Siklik Voltamogramlar; (a)SiOz2, (b)SiO2(LuPcy),
(C)PANI(PVIA), (d)SiO2(LuPc2)-PANI(PVIA)-CNB. 5 mM Potasyum
Ferro/Ferri Siyanid Cézeltisi(0.1 M NaCl iceren); Tarama Hiz1 = 100
mV/s (B)SiO2(LuPc2)PANI(PVIA)/GOX-CNB, N2 Doygun 0.1 M PBS
(pH 7.0)(0.1 M NaCl igeren)Farkli Tarama Hizlarinda 100-500 mV/s
(a-e).

0,1 M PBS (pH 7.0)’de SiO2 (LuPc2)-PANI(PVIA)/GOX-CNB’nin

Artan Glukoz ilavesi ile Olgiilen Ampermetre Yanutr.
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1. GIRIS

Biyosensor uygulamalarindaki teknolojik bir¢ok gelismeye ragmen kronik seker
hastaliginin (diabetus mellitus) diinyadaki yayginliginin artis1 glukoz sensorlerinin
gelisimi i¢in itici gli¢ olmustur [Wang and Lee, 2015]. Artan glukoz seviyeleri diyabet
hastalarinda ciddi saglik sorunlarina neden olmakta ve her yil Diinya’da 4 milyon insan
diyabetten dolay1 6lmektedir [Wild et al., 2004]. Glukozun tayini i¢in mevcut birgok
geleneksel yontem olmasina ragmen elektrokimyasal tayin yontemleri hizli ve hassas
cevap, disiik maliyet gibi benzersiz avantajlara sahiptir [Rahman et al., 2010].
Enzimatik olmayan elektrokimyasal sensorler elektrokimyasal olarak aktif
molekiillerin girisim yapmasindan dolay1 diisiik secicilik performansi gosterir [Toghill
and Compton, 2010]. Verimli bir glukoz oksidaz tabanli sensorde temel faktor,
enzimin biyolojik etkinligini koruyarak aktif merkezden elektron transferini
saglamaktir.

Bilim diinyasinda ftalosiyanin komplekslerine artan ilginin nedeni, sahip
olduklart ozelliklerin (kimyasal ve termal kararlilik, iletkenlik, redoks aktiflik ve
optiksel ozellikler vb.) ihtiyaca yonelik olarak degistirilebilmesidir. Ftalosiyaninler,
cok yonliiligli ve essiz elektrokimyasal ve elektrokatalitik ozellikleri nedeniyle
elektrokimyasal sensOrler i¢in uygun malzemeler arasinda yer almaktadir.
Biyosensorlerin - duyarliligi, enzim ve elektrot arasinda elektron transferini
kolaylastiran ftalosiyaninler sayesinde artabilir [Rodriguez-Mendez et al, 2014].
Metaloftalosiyanin tiirevleri endiistriyel ve biyolojik agidan 6nemli bir¢ok molekiiliin
oksidasyonunda iyi bir elektrokatalizordiir [Barrera et al., 2006].

Glukoz oksidaz enzimi, glukozdaki dogal elektron alicist olan oksijenin hidrojen
peroksite doniisiimiinii katalizler. Elektrot yiizeyinin biyolojik olarak uyumlu metal
ftalosiyanin ile modifikasyonu hidrojen peroksitin modifikasyonu i¢in gereken voltaji
azaltacaktir [Ozoemena et al., 2005]. Sayisiz metal ftalosiyaninler arasinda ¢ift katl
lantanit tiirevlerinden lutesyum ftalosiyaninler yiiksek iletkenlik ve elektrokimyasal

ozellikleri nedeniyle ilgi ¢ekmektedir [Basova et al., 2008a], [Basova et al., 2008Db].



2. FTALOSIYANINLER

Ftalosiyaninler, yiiksek konjugasyonlu 18 n elektron sistemine sahip 16 tiyeli (8
karbon, 8 azot) makrosiklik bilesiklerdir. Rastlantilar sonucu ortaya ¢ikan
ftalosiyaninlerin yapisi 1929 yilinda Linstead’in incelemeleri ve Robertson’un X-1s1n1
calismalarinin sonucunda kesinlik kazanmistir. Robertson’un metalsiz ftalosiyanin
tizerinde yaptig1 ¢alismalar ftalosiyanin molekiiliiniin diizlemsel ve D2n simetrisinde
oldugunu gostermistir. Ftalosiyaninlerin simetrisinin porfirinlerden farkli olmasinin
nedeni mezo pozisyonunda bulunan azot atomlarinin bag agilarini degistirmesidir. 16
tiyeli i¢ makrohalkay1 olusturan baglar porfirindeki baglardan daha kisadir, yani mezo-
azot atomlari tizerinden gergeklestirilen koprii, baglari 6nemli dlglide kiictiltmiistiir.
Bag uzunluklar1 ve agilarindaki bu azalmalar merkezdeki koordinasyon boslugunun

porfirine gore daha kiigiik olmasina neden olmaktadir (Sekil 2.1) [Robertson, 1935].
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Sekil 2.1: Ftalosiyanin yapisi.

Metalli ftalosiyanin tiirevlerinin farkli alanlardaki potansiyel uygulamalari i¢in
fiziksel ve kimyasal incelemeleri birgok kimyaci tarafindan yapilmaya devam
edilmektedir.

Siibstitiie olmamis ftalosiyaninler, 1sisal ve kimyasal olarak kararlidirlar fakat
organik ¢oziiciilerde ¢oziinmemeleri kullanim alanlarini sinirlandirmaktadir.

Bu molekiillerin ¢oziintirliiklerini  artirmak icin  farkli pozisyonlarda
stibstitiisyonu gergeklestirilmektedir. Periferal ve periferal olmayan pozisyonlarda

gerceklestirilen bu siibstitiisyonlar ile ftalosiyanin tiirevlerinin organik ¢oziiciilerde
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coziinmeleri saglanmaktadir. Ayrica ftalosiyanin halkasinda yer alan farkh
Ozelliklerdeki stibstitiientler bu bilesiklerin hem spektral hem de elektokimyasal
Ozelliklerinin degismesini saglamaktadir.

Ftalosiyaninler farkli sayida metal iyonunu merkezine baglama yetenegine
sahiptir. Farkli metal iyonunu merkeze yerlestirme olanaginin bulunmasi hem de farkl
siibstitlient gruplarin1 igerebilmesi sentezlenebilecek ftalosiyanin tiirevlerinin
artmasini ve kullanim alanlarinin gesitliliginin fazla olmasini saglamaktadir [Zengin,
2013].

Ftalosiyanin molekiiliiniin merkezindeki iki hidrojen atomu periyodik tablonun
hemen hemen biitiin metal iyonlariyla yer degistirebilir. Merkezdeki atom

ftalosiyaninlerin fiziksel ve kimyasal 6zelliklerini etkiler.
2.1. Sandvig Tiirii Ftalosiyanin Kompleksleri

Ftalosiyanin ligandi, klasik metalli tiirevlerinin yaninda nadir toprak elementleri
ile iki kath veya ii¢ katli sandvig¢ tiirii kompleksler de olusturabilmektedir. Bu tiir
sandvig tiirii komplekslerde, bir lantanit ya da aktinit iyonu ile koordinasyona giren iki
ftalosiyanin halkasi varliginda, sekiz azot atomu ile koordine edilmis bir merkez metal
atomu iceren sandvi¢ yap1 kompleksi olusur.

Cift katli nadir toprak ftalosiyaninleri ilk kez 1965 yilinda Kirin tarafindan
yayimlanmistir. Pushkarev ve arkadaslarinin yiliksek verimle sentezledikleri, yapilarin
X-Ray difraksiyon analizi, UV-Vis, 'H NMR ve kiitle spektrumu ile aydinlattiklari
heteroleptik bis- ve trisftalosiyaninler, elektrokromik 6zellik gostermeleri ve
iletkenlikleri nedeniyle essiz fiziksel, spektroskopik ve elektrokimyasal ozellikler
sergilemektedirler [Pushkarev et al., 2007]. Sandvig tiirii ftalosiyaninlerin X-Ray
difraksiyon ¢alismalar lantanid metal iyonu (M3") igeren sandvig tipli bilesiklerin Pc
halkalarindaki isoindol azotlara koordine olmus bag sayisinin 8 oldugunu
gostermektedir [Durmus et al., 2010].

Bisftalosiyanin bilesiklerine ait ligand & orbitallerinin karakteristik ortiismeleri
ve iki Pc halkasi arasindaki elektronik etkilesim nedeniyle gozlenen ilging elektronik
ozellikleri, bu bilesikleri ¢ok g¢esitli uygulamalara elverisli hale getirmektedir.
Ornegin, LnPco'nin yiiksek igsel iletkenligi (MPc'de gozlemlenenlere gore daha

bliyiik), kimyasal gaz sensorlerinde iletkenlik Olgiimlerini kolaylastirmaktadir.
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lletkenlik degerleri, merkez metal atomuna ve benzen halkasmna baglanan ikame
edicilerin dogasina baglidir. Aromatik halkanin ¢evresinde elektron verici gruplarin
varhigi, iletkenligi azaltirken, elektron g¢ekici gruplar1 gozlemlenen iletkenligi artirir
[Saja and Rodriguez-Mendez, 2005].

Ayrica LnPcz, MPc analoglarina gore cok daha belirgin olan zengin
elektrokimyasal ve elektrokromik &zelliklere sahiptir. Bu nedenle, son derece hassas
elektrokimyasal siv1 sensorleri ve optik sensorlerin hazirlanmasina izin vermektedir.
Ancak LnPc2'nin sentezi saflastirilmasi zor oldugundan dolay1 ve bunlarin ticari olarak
temin edilememesi nedeniyle bu bilesikler daha az 6l¢iide incelenmistir [Saja and
Rodriguez Mendez, 2005].

2.2. Ftalosiyaninlerin Ozellikleri

2.2.1. Ftalosiyaninlerin Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri

Ftalosiyaninler 1,3 pozisyonunda aza kopriileri ile birbirine bagli dért izoindol
tinitesinden olusan 18 m-elektronuna sahip aromatik ve diizlemsel makrosiklik
yapilardr.

Ftalosiyaninlerde periferal ve periferal olmayan iki aktif u¢ bulunmaktadir.
Ftalosiyaninlerin tiirevlendirilmesi ya da yeni tip ftalosiyanin sentezi bu u¢ gruplara
stibstitiient eklenmesiyle gerceklesir. Bu, ftalosiyanin tiirevlerinde artis ve uygulama
alanlarinin genisletilmesini saglar. Bir substitiient grubun periferal ya da periferal
olmayan konumlarda bulunmasi ftalosiyaninlerin spektroskopik ozelliklerini ve
¢oOziiniirliiklerini degistirmektedir.

Ftalosiyaninlerdeki merkez atomun makrohalkanin kimyasal o6zellikleri
tizerinde 6nemli bir etkisi vardir. Metal iyonu ¢apinin ftalosiyaninin ortasindaki oyuk
capma uygun olmasi kararliligi etkiler. Metal iyonunun c¢apr molekiiliin merkez
boslugunun ¢apina uygun ise molekiil kararlidir. Metalin iyon ¢api, ftalosiyanin bosluk
capindan (1,35 A) biiyiik ya da ¢ok kii¢iik oldugunda ise metal atomlari ftalosiyanin
halkasindan kolaylikla ayrilir.

Ftalosiyaninler organik ¢oziiciilerde ¢oziinebildikleri gibi periferal ve periferal

olmayan konumlarda polioksoetilen zincirleri, siilfonik asit, karbonik asit ya da



kuaterner amin tuzlart gibi gruplarla siibstitiie edilerek suda ¢oziinlir hale de
getirilebilirler [Clarkson et al., 1995].

Ftalosiyaninler kimyasal ve termik kararliliga sahiptirler. Havada 400-500 °C’ye
kadar 6nemli bir bozunmaya ugramazlar. Vakumda metal komplekslerinin biiyiik bir
kism1 900 °C’den 6nce bozunmaz. Kuvvetli asitlere ve bazlara kars1 dayaniklidirlar.
Sadece kuvvetli yiikseltgenlerin etkisiyle ftalik asit veya ftalimide parcalanarak
makrohalka bozunur. Ftalosiyaninlerden bozunmadan siiblimlesebilmeleri ve kolay
kristallenmeleri sayesinde ¢ok saf tirlinler elde edilebilmektedir [Saja and Rodriguez
Mendez, 2005].

2.2.2. Ftalosiyaninlerin Spektroskopik Ozellikleri

NMR, IR ve UV-Vis gibi spektroskopik yontemler kullanilarak ftalosiyaninlerin
karakterizasyonu gergeklestirilmektedir. Gorliniir bolgede ftalosiyanin halkasina ait
Q-bandinin pozisyonu siibstitiientler ve merkez metal katyonundan etkilenmektedir.
Bu teknik ftalosiyaninlerle ilgili 6nemli bilgiler edinmemizi saglamaktadir [Zengin,
2013].

2.2.2.1. Ftalosiyaninlerin UV-Vis spektrumlari

Diizlemsel aromatik 18 m-elektronuna sahip ftalosiyaninler elektronca zengin
olmalari nedeniyle UV-Vis bolgede siddetli absorpsiyon pikleri verirler [Huang et al.,
1982]. Ftalosiyanin bilesiklerinin elektronik spektrumunda iki adet karakteristik pik
gozlemlenmektedir. Bu bantlar 500-720 nm araliginda Q, 300-400 nm araliginda B
veya Soret ile 330-230 nm araliginda ise N ve L bantlar1 seklindedir [Zengin, 2013].
Ftalosiyaninlerde absorpsiyon bantlarinin konumlar1 (6zellikle Q bandi) merkez
metali, aksiyel baglanma, ¢oziiciiler, periferal ve non periferal substitiisyon,
agregasyon ve konjugasyonun uzatilmasi ile énemli derecelerde etkilenir. Ozellikle
kiikiirt stibstitiientleri ile olusturulan ftalosiyaninler ¢ok kirmiziya kaymaistir ve enerji
doniistimii ve optik cihazlarda uygulama bulmuslardir [Nyokong and Nombona,
2009].

Ftalosiyaninler icin karakteristik olan Q bandi bdlgesi molekiiliin renginden
sorumludur ve molekiiliin metalli veya metalsiz oldugunun anlasilmasini saglar.

Ciinkii metalli ftalosiyaninler bu bolgede siddetli tek bir pik verirken metalsiz
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ftalosiyaninler ise ayni bdlgede esit ¢ift bant vermektedirler. Q-bandi ve B-bandi
n—n* gegisleridir. Q-bandi absorpsiyonu, aiy Simetrisinin  HOMO'sundan eq
simetrisinin LUMO'suna gegisi ile belirlenir. HoPc'de Q-bandi, Qy ve Qx liretmek igin
LUMO orbitalinin dejenerasyon kaybi ve alt simetri (D2n) nedeniyle boliinmiistiir.
H2Pc'nin Q-bandinin béliinmesi, Dan simetrisine sahip Pc? anyonunu olusturmak igin
deprotonasyonda ortadan kaybolur. Metalloftalosiyaninler de Dan simetrisine sahiptir.
Q ve B bantlar farkli metal ftalosiyaninler i¢in benzerdir. Ancak tepe pozisyonlarinda
farkliliklar olabilir. Spektrumda goriilen diger pikler metal-ligant, ligant-metal yiik
transfer gecislerinden ya da dimerik komplekslerin 7 sistemleri arasindaki
etkilesimlerden kaynaklanabilir [Huang et al., 1982].

Lantanit dimerlerinin spektral 6zellikleri, bir Pc halkali metal ftalosiyaninlerden
daha karmasiktir. Ayrica Pc halkasinin oksidasyonu ve indirgenmesi, her ikisi de
karakteristik spektroskopik 6zelliklere sahip olan katyonik veya anyonik tiirler iiretir.
Omegin, notr PcoLn kompleksi 655 nm'de bir bant ile Karakterize edilirken,
indirgenmis m anyon 620 ve 700 nm yakininda iki bant sergiler. Katyonik kompleks
700 nm'de ve 855 nm'de bir absorpsiyon bandin1 géstermektedir. Ayrica nétr Pcoln

icin tipik olan, 904 ve 1382 nm'de kizil Gtesi iki emilim bolgesidir [Sleven et al, 2001].
2.2.2.2. Ftalosiyaninlerin IR spektrumlari

Metalsiz ftalosiyaninler, metalli ftalosiyaninlerden farkli olarak 3290 cm™
civarinda N-H gerilme titresim band1 goriiliir [Kroenke and Kenney, 1964]. Genellikle
metalli ftalosiyaninlerin IR spektrumlari birbirine benzerlik gostermektedir. Metalli ve
metalsiz ftalosiyaninlerin IR spektrumunda aromatik halkadan dolay:1 karakteristik
bantlardan C-H gerilme band1 3000-3050 cm™ civarinda, C-C gerilme titresim band1
1450-1600 cm™ civarinda ve diizlem dis1 C-H egilme bantlar1 750-800 cm™ arasinda

gorilmektedir.
2.2.2.3. Ftalosiyaninlerin *H NMR spektrumlari

Ftalosiyaninlerin 'H NMR spektrumu siibstitiiie gruplar igerip icermemesine
gore farklilik gosterir. Siibstitiie grup icermeyen ftalosiyaninlerde periferal ve non
periferal konumlardaki protonlarin siddeti aymidir. Ayrica tetra-siibstitiie

ftalosiyaninlerin sinyalleri spektrumda okta-siibstitiie ftalosiyaninlere gore daha
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yayvandir. Bunun nedeni okta-siibstitiie ftalosiyaninler tek bir izomerden olusurken
tetra-siibstitiie ftalosiyaninlerin izomer karisimi halinde bulunmasidir. Siibstitiient
iceren ve aksiyel konumdaki ligantlar metalli ftalosiyaninlerin *H-NMR spektrumunu
daha kompleks hale getirir. Igerdikleri siibstitiientlerin yapisina ve yerine gore
manyetik alan sinyalleri diigiik alana ya da yiiksek alana kayabilir [Tau and Nyokong,
2006]. Alkil, amin ve aromatik gruplar gibi siibstitiie gruplardan kaynaklanan
kimyasal kaymalar g6zlenebilir. Farkli olarak siibstitiie edilmis benzo birimlerinden
dolay1 pozisyonel izomerlerin varligi ve ftalosiyanin molekiillerinin agregasyonu
periferal aromatik protonlar i¢in genis sinyaller olugsmasina neden olur.

Lutesyum bisftalosiyaninler i¢in ise literatiirde ¢cok fazla NMR verisi mevcut
degildir. Mevcut olanlar ise indirgenmis formlarla ilgilidir. Bisftalosiyanin
molekiillerinin spesifik 6zelligi, yaygin ¢oziiciilerde elde edilen tatmin edici NMR
spektrumlarini 6nleyen radikal kisma (Pc™) sahip olmasidir. Biitiin n6tr formlar igin,
LuPc2 molekiiliiniin paramanyetizmasi, aromatik ¢ekirdegin yakininda bulunan proton
sinyallerini bozar. Ornegin; okta (alkiltiyo)-substitiie lutesyum (l11) bisftalosiyanin
molekiilii i¢in *H NMR spektrumlarinda paramanyetik merkeze olan yakinliklarindan
dolay1 nétr formda aromatik ve -SCH»- protonlari belirgin olarak gézlenmez. Ayni
sekilde 3C NMR spektrumlarinda da aromatik cekirdege yakin olan karbon atomlar
gozlenmez. Yapinin daha dogru bir sekilde tayini i¢in indirgenmis ve yiikseltgenmis

formlarinin NMR spektrumlari alinmalidir [Giirek et al., 2001].
2.3. Ftalosiyaninlerin Genel Sentez Yontemleri

Ftalosiyaninlerin baslangi¢ maddesi olarak birgok o-disiibstitiie benzen tiirevleri
kullanilmaktadir. Genellikle ftalik asit, ftalonitril, ftalik anhidrit, ftalimid,
diiminoisoindolin ve o-siyanobenzamid gibi orto-dikarboksilik asit tiirevlerinden elde
edilirler. Belirli baglangi¢ maddeleri kullanilmasina ragmen cesitli fonksiyonel
gruplarin ftalosiyanin halkasina eklenmesi ile farkli o6zelliklerde ftalosiyanin
molekiilleri elde edilmektedir [Zengin, 2013].



2.3.1. Siibstitiie Ftalosiyaninlerin Sentezi

Ftalosiyanin bilesiginin siibsitiisyonu “non-periferal” veya “periferal”
konumlarda gerceklestirilebilir. 1,4 veya 2,3 gibi siibstitiisyon ciftlerinden birisinin
hidrojen, birisinin siibstitiient oldugu durumlarda “tetrasiibstitiisyon”, ikisi de

siibstitiient oldugunda “oktasiibstitiisyon” olarak tanimlanmaktadir.

2.3.1.1. Tetra siibstitiie ftalosiyaninlerin sentezi

Tetra siibstitie ftalosiyaninler, iizerinde en fazla arastirma yapilan
ftalosiyaninlerdir. Ciinkii dort tane siibstitiient igermelerinden dolay1 organik
¢oziiclilerin ¢ogunda yiiksek ¢oziiniirliige sahip olmaktadir.

Ftalosiyaninlerin siibstitiisyonu, ftalosiyanin tizerine dogrudan siibstitiisyonla
veya siibstitiie edilmis baglangi¢ bilesiklerinin reaksiyonu ile gergeklestirilmektedir.
Fakat dogrudan siibstitiisyon zor reaksiyon kosullari altinda gergeklesir bu nedenle
genellikle siibstitiie edilmis baslangic bilesikleri kullanilarak siibstitiisyon
gerceklestirilmektedir.

Tetra-stibstitiie ftalosiyaninler organik coziiciilerde ¢ogunlukla okta siibstitiie
ftalosiyaninlerden daha yiiksek coziiniirliik gosterirler. Bu 6zellik siibstitlientlerin
simetrik olmayan diizenlenmelerinden kaynaklanan yiiksek dipol moment ile

aciklanmaktadir [Zengin, 2013].

2.3.1.2 Okta siibstitiie ftalosiyaninlerin sentezi

Okta siibstitiie ftalosiyaninlerin sentezinde 4,5-dikloroftalonitril yaygin bir
baslangic maddesi olarak kullanilmaktadir. 4,5-dikloroftalonitrilden hazirlanan ve
ozellikle uzun alkil zincirleri tasiyan dinitril tiirevlerinden sentezlenecek olan okta
siibstitlie ftalosiyanin tiirevleri pek ¢ok organik c¢oziiclide c¢oziinebilmekte ve
cogunlukla sivi kristal Ozellik gostermektedir. Simetrik 3,6- ve 4,5-disiibstitiie
ftalonitriller tek izomerden olusan okta-siibstitiie ftalosiyanin iiriinleri verirler. Fakat
okta stibstitiie ftalosiyaninlerin ¢Oziiniirliigli tetra siibstitiie ftalosiyaninlerinki kadar

Iyi degildir.



2.3.2. Sandvi¢ Tiiri Ftalosiyanin Komplekslerin Sentezi

Ftalosiyanin bilesikleri nadir toprak elementleri ile yliksek koordinasyonlu
sandvig tiirii ¢ift katli (PcoM) veya tig katli (PcsM2) (double-decker veya triple-decker)
kompleksler de olusturabilmektedirler (Sekil 2.2) [Kogak et al., 2003].

Uc degerlikli lantanid iyonlari, lantanid iyonunun iki ftalosiyanin halkasi
arasinda sikistirildigi PcoLn tipi ftalosiyanin kompleksleri ile olusur. Bu tipteki
bilesikler sadece 1960'larin sonlarindan beri bilinmektedir [Sleven et al, 2001].
Elektrokromik ve sivi-Kristal 6zellikleri nedeniyle kimyacilarin ilgisini ¢ekmislerdir.

Ftalosiyanin, ftalonitrilin  siklotetramerizasyonuyla veya ilk olarak
iminoizoindolin molekiiliiniin sentezlenmesi ile elde edilir. Iminoizoindol yoluyla gaz
olarak amonyak kullanimi i¢in 6zel 6nlemler gerektiginden pek tercih edilmemektedir.
Siklotetramerizasyon, dimetiletanolamin (DMAE) veya 1-heksanol gibi ¢oziiciiler
igerisinde, baz olarak 1,5-diazabisiklonon-5-en (DBU) gibi kuvvetli bir baz ortaminda,
ftalonitril ile uygun lantanit asetat tuzunun eriyik fazda reaksiyonuyla hazirlanirlar.
Ham tiriin karisiminda metal tuzu, MPc2 ve MPc bulunur. Monomerik ftalosiyaninlere
oranla bisftalosiyanin lantanid komplekslerinin sentezinde daha yiiksek sicaklik ve
daha uzun reaksiyon siiresi gozlenir [Battisti et al., 1992].

Bisftalosiyaninlerin sentezi genellikle 1,2-disiyanobenzen (ftalonitril) veya
slibstitiie edilmis tiireviyle, karsilik gelen lantanit asetatin dogrudan reaksiyonu ile
gerceklestirilir. Yaklagik 250 ile 300° C arasindaki sicaklikta 1-4 saat reaksiyon
sonucunda yesil-mavi kat1 elde edilir ve sogutulur. Biftalosiyaninin radikal notr
formunu izole etmek iizere eliient olarak kloroform (CHCIz) ile bir notr-Al2O3
kolonunda kromatografiye tabi tutulur ("yesil" form). Saf iiriin, heptandan yeniden
kristallestirme ile saflastirilabilir ve ardindan olas1 ftalonitril fazlaligin1 gidermek i¢in
siiblimlestirme yapilabilir. Bu islemden sonra koyu yesil bir kati elde edilir
(verim%25). Siibstitiic ftalosiyaninler igin baska yontemler de tanimlanmigtir
[Ricciardi et al., 1993]. Omegin; siibstitiie ftalonitrilin, ¢oziicii olarak 3-metil-1-
biitanol kullanilarak DBU varliginda ilgili lantanit asetat ile karistirildig1 etkin bir
yontem tarif edilmistir. Reaksiyon karisimi, merkezdeki metal atomu 6zelliklerine
bagli olarak azot gaz1 ortaminda, 8-12 saat boyunca 135 ° C'de karistirilir. Elde edilen
mavi ¢ozelti oda sicakliginda sogutulur ve daha sonra ¢oziicli diisiik basing altinda

uzaklastirilir. Elde edilen iiriin eluent olarak CHCl3 ile bir notr-Al2O3 kolon tizerinde



kromatografiye tabi tutulur ve yukarida tarif edildigi gibi saflastirilir (verim%45) [Saja
and Rodriguez Mendez, 2005].

Sekil 2.2: Sandvig tiirii ¢ift katli (PcaM) veya ti¢ katli (PcaM2) kompleksinin yapist.
2.4. Biyosensorler

Biyosensorler, igerisinde biyolojik maddeyi tamimlayacak reseptorler ve
ceviriciler bulunan karmasik olmayan aletlerdir. Standart analiz yontemleri ile
kiyaslandiginda bu sensorler daha ¢abuk, daha ucuz, portatif, kolay uygulanabilirlik
ve basitlik a¢isindan standart yontemlerin 6niine gegmektedir [Li, 2006].

Biyosensorler, biyolojik maddeyi tanimlayacak reseptorler ve g¢eviriciler igine
dahil edilmis, biyolojik tanimlama materyali ile analitik bilgiler dogrultusunda tespit
eden alet olarak Uluslararas1 Temel ve Uygulamali Kimya Birligi (IUPAC) tarafindan
tanimlanmaistir.

Biyosensorlerin tarithi 50°li yillarin ortalarinda L.C. Clark’in Cincinnati
hastanesinde (Ohio, ABD) ameliyat sirasinda kanmn Oz miktarint bir elektrot ile
izlemesiyle baglar. 1962 yilinda Clark ve Lyons, glukoz oksidaz enzimini Oz elektrodu
ile kombine ederek kanin glukoz diizeyini 6l¢meyi basardilar. Boylece yeni bir analitik
sistem olustu. Bu sistem bir yandan biyolojik sistemin yiiksek spesifikligini (enzim)
diger taraftan ise fiziksel sistemin (elektrot) tayin duyarliligini birlestirmis ve genis

spektrumlu bir uygulama olanagi bulmustur [Clark and Lyons, 1962].

10



Biyosensorlerin ¢ogu basit olarak; biyoreseptor olarak adlandirilan, hedef
molekiiliin yakalandig1 biyolojik baglanma bolgesi bu baglanma sonucu olusan
degisimi ileten iletici(transdiiser) ve sinyal donistiiriicii kistmlardan olusur. Sinyal,
proton konsantrasyonundaki degisimden, amonyak ve oksijen gibi gazlarin salinmasi
ya da yiikseltgenmesi, 151k emisyonu, absorbsiyon ya da reflektans, 1s1 emisyonu, kiitle
degisimi ve bunun gibi degisimlerden kaynaklanir. Bu sinyal; transdiiser yardimiyla
akim, potansiyel, sicaklik degisimi, 15181n absorbsiyonu, ya da elektrokimyasal, termal,
optik olarak ya da piezoelektrik anlamda kiitle artisiyla 6lgiilebilir forma dontstiiriiliir.
Biyoreseptor olarak bircok biyomolekiil (enzimler, antikorlar, mikroorganizmalar)
kullanilabilmektedir.

Biyoreseptor herhangi bir sensoérde en 6nemli bilesenlerden bir tanesidir. Bu
elemanlar sensorlere segicilik kazandirmaktadirlar [Eggins, 2002]. Biyosensorlerde
genel olarak kullanilan biyoreseptorler: enzimler, niikleik asitler, antikorlar, hiicreler
ve reseptorlerdir [Chaubey and Malhotra, 2002].

Biyoreseptorler analizlenecek maddeyi doniisiime ugratirlar ve bu doniisiime
eslik eden degisimler transdiiser tarafindan algilanir. Yiiksek spesifikliklerinden dolay1
enzimler en yaygin kullanilan biyoreseptorlerdir [Ustabas, 2010].

Cogu biyosensor ucuz olmast, kullanim kolayligi, basit bir sekilde yapilabilmesi
nedeniyle  elektrokimyasal ¢eviricileri  kullanmaktadir ~ [Eggins,  2002].
Elektrokimyasal olarak izlenmekte olan reaksiyon sonucunda genellikle elektrotlar
arasindaki ortamin iletkenliginde bir degisiklik (kondiiktometri), dlgiilebilir bir akim
(amperometri) veya Ol¢iilebilir bir potansiyel (potansiyometri) meydana gelmektedir
[Grieshaber et al., 2008]. Ayrica biyosensorlerde optik ve kiitle degisimlerinin
Olglilmesi esasina dayanan piezoelektrik ¢eviriciler de kullanilmaktadir [Cagnin et al.,
2009].
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Sekil 2.3: Biyosensor elemanlari.

2.4.1. Biyosensorlerin Simiflandirilmasi

Biyosensorlerin siniflandirilmasi bir¢ok sekilde yapilmakta ancak en yaygin
simniflandirma doniistiiriiciilerin tiirlerine gore yapilan siniflandirmadir. Buna gore
biyosensorler 5 ayr1 baglik altinda toplanabilir. Elektrokimyasal biyosensorler de kendi

icerisinde 6l¢iim parametrelerine gore ii¢ boliimde siniflandirilabilirler.

2.4.1.1. Yan iletken temelli biyosensorler

Temel sensor olarak metal oksit yar1 iletken alan etki transistorlerini (MOSFET)
ya da iyon duyar alan etki transistorlerini (ISFET) esas alan bu tiir enzim sensdrleri,
enzim ile alan etki transistorlerinin birlestirilmesini ifade edecek sekilde enzim alan
etki transistorleri (ENFET) olarak adlandirilirlar.

MOSFET lerin, gazlarin dl¢limiine uygun hale getirilmesiyle olusan gaz duyar
sensorlerde (GASFET) adsorblanan gaz molekiillerinin disosiyasyonu ve olusan
yiikiin oksit tabakasina transferi temel ilkeyi olusturur. Bu durum tabanin dielektrik
sabitini degistirerek ve zemin akimda bir modifikasyona yol agarak dl¢lime imkan

Verir.
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2.4.1.2. Optik temelli biyosensorler

Optik biyosensorler iletici sistem olarak optik lifler {izerine uygun bir yontemle
uygun bir biyomolekiiliin immobilize edilmesiyle hazirlanan 6l¢iim aygitlaridir.
Etkilesim sonucu meydana gelen kimyasal ya da fizikokimyasal bir degisimin

Ol¢limiinii esas alirlar.

2.4.1.3 Piezoelektrik temelli biyosensorler

Piezoelektrik sensorler en genel anlamda karakteristik rezonans frekansindaki
degisimleri belirleyerek bir piezoelektrik kristal yiizeyinde toplanan 6rnegin kiitlesinin

Olciilmesi esasina gore ¢alisan aygitlardir.

2.4.1.4. Kalorimetri temelli biyosensorler

Kalorimetri temelli enzim sensorlerinin  temel ilkeleri, bir enzimatik
reaksiyondaki entalpi degisiminden yararlanarak substrat konsantrasyonunu
belirlemekten olusur. Genellikle enzimatik reaksiyonlarin ekzotermik 6zelliginden
faydalanilir. Enzimatik reaksiyon sonucunda meydana gelen sicaklik degisimi ile

substrat konsantrasyonu arasindaki dogrusal iliskiden yararlanilarak sonuca varilir.

2.4.1.5. Elektrokimya temelli biyosensorler

Elektrokimyasal biyosensorler genel olarak hibrit DNA’lar, DNA bagh ilaclar,
glukoz derisimi vb. saptamalar i¢in kullanilir. Bu tiir biyosensorlerin temelindeki ilke
birgok kimyasal tepkimenin elektriksel 6zelliklerinde degisimler meydana gelmesi ve
bu degisimlerin Olglilmesidir. Enzim temelli biyosensorlerin  pek ¢ogunda
elektrokimyasal esaslh ileticiler ve oksidorediiktaz smifi enzimler yaygin olarak

kullanilir [Tok, 2014].
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2.4.1.5.1 Potansiyometrik biyosensorler

Potansiyometri bilindigi gibi en genel anlamda bir calisma ve referans elektrot
arasindaki potansiyel farkinin 6l¢imiinii esas alir. Elektrot potansiyelinin belirlenmesi

dogrudan analit konsantrasyonunu tanimlar [Tok, 2014].

2.4.1.5.2. Kondiiktometrik biyosensorler

Kondiiktometri esasli elektrokimyasal biyosensorler, iletkenlik ile biyolojik
tanima olay1 arasindaki iliskiyi kullanarak biyokimyasal reaksiyon nedeniyle drnek
cozeltideki veya ortamdaki iyonik tiirlerin konsantrasyonundaki degisime bagli olarak
olusan elektriksel iletkenlikteki artma ya da azalmay1 tespit etmekte kullanilmaktadir
[Skoog et al., 2007]. Diger elektrokimyasal yontemlerle karsilastirildiginda teknigin

en bilyiik dezavantaji duyarliliginin digerlerine gore diisiik olmasidir.

2.4.1.5.3. Amperometrik biyosensorler

Amperometri, belli bir potansiyeldeki akim siddetinin 6l¢timiinii esas alir. S6z
konusu akim siddeti, ¢caligma elektrodunda yiikseltgenen ya da indirgenen elektroaktif
tiirlerin konsantrasyonuna dayanir. ikinci elektrot referans elektrot olarak is goriir ve
akim yogunluklarindan ilgili tiirlerin konsantrasyonlarinin belirlenmesi i¢in kullanilir.
Amperometrik sensoriin potansiyometrik sensorlerden en biiylik farki, iirtinlerden
sinyal olusturan tiirlin elektrot yiizeyinde tiiketilmesidir.

Biyobilesen olarak enzimlerin kullanildigi amperometrik biyosensorlerde,
enzimatik reaksiyon esnasinda harcanan Oz ve olusan H2O> degisimleri izlenerek ilgili
analit tayini yapilabilmektedir. Giivenilirlik, diisiik maliyet ve yiiksek se¢icilik gibi
avantajlara sahip oldugundan amperometrik biyosensorler 6ne ¢ikmaktadir. Enzim ile
elektrot arasindaki iligkiye bagli olarak I. nesil, 11. nesil ve Ill. nesil enzim elektrotlar

olarak {i¢ siifta incelenmektedir [Tok, 2014].

o Nesil Amperometrik Biyosensorler
Sadece biyolojik tanima elementi ve ileticiden olusan I. nesil amperometrik
biyosensorler; biyokimyasal reaksiyonun dogal substrati olan molekiiler oksijeninin

indirgenmesinin ya da reaksiyon sonucu olusan hidrojen peroksitin yiikseltgenmesinin
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belirlenmesi esasina dayanir. Bu temele dayali olarak c¢alisan enzim elektrot lizerinde
isleyen reaksiyon Sekil 2.3.’te sematize edilmistir. Herhangi bir reaksiyon sirasinda
harcanan ve olusan tiirler elektroaktif ise konsantrasyonlari amperometrik sensorler
tarafindan dogrudan Ool¢iilebilir ve sabit potansiyelde kaydedilen akim substrat
derisimi ile orantilidir [Castillo et al., 2004]. Bu elektrotlarin en klasik drnegini Clark
ve Lyons tarafindan glukoz tayinine yonelik gelistirilen enzim elektrot olusturur. Clark
ve Lyons tarafindan gelistirilen bu elektrotta biyolojik sividaki glukoz ve ¢oziinmiis
halde bulunan oksijen, elektrot etrafindaki membrani gegerek elektrot yiizeyine
ulagtiginda glukoz oksidaz enziminin katalizledigi reaksiyon (Esitlik 2.1.) sonucunda
glukoz yiikseltgenip glukonik aside doniisiir ve bu sirada O> tiikketimi olur. Biyolojik
ornek ortamindaki glukoz bitince O tiikketimi de durur. O elektrodu ile baslangigtaki
ve reaksiyon sonundaki ¢éziinmiis oksijen miktar1 olgiiliir. Aradaki fark ortamdaki
glukozun yiikseltgenmesi i¢in harcanan Oz olup buradan biyolojik sividaki glukoz

miktar1 bulunur.

Glukoz + Oz + H20 + GOD — Glukonik Asit + H0, + GOD (2.1)

Boyle bir sistem bir platin katot ve bir Ag/AgCl referans elektrottan olusur ve Pt
katoda Ag/AgCI elektroda karsi -0,60 V’luk bir potansiyel uygulandiginda, oksijen
derigimi ile orantili bir akim olusur. Bu durumda oksijenin elektrokimyasal indirgenme
hiz1 oksijenin ana ¢ozeltiden difiizyon hizina baghdir. I. nesil enzim elektrotlarda
reaksiyon irlinii olan hidrojen peroksitin +0,68 V’luk sabit potansiyelde
yiikseltgenmesinden de yararlanilabilir [Chaubey and Malhotra, 2002]. Hidrojen
peroksitin ytikseltgendigi yiiksek potansiyelde yiikseltgenebilecek diger elektroaktif
tirlerin girisim etkisi yapmasi I. nesil enzim elektrotlarin en biiyiik sakincasidir

[Castillo et al., 2004].

o |1. Nesil Amperometrik Biyosensorler

II. nesil (aracili) enzim elektrotlar; mediyator veya elektron tasiyici gibi
alternatif oksidasyon ajanlar1 kullanilarak amperometrik biyosensorlerin temel sorunu
olan ¢0ziinmiis oksijen konsantrasyonuna bagimliligmin ortadan kaldirildig
amperometrik biyosensor tiiriidiir. Enzimlerin {i¢ boyutlu yapisi ve redoks aktif
merkezlerinin protein tabakasi ile ¢evrili olmasindan dolay1 uygun elektrot yilizeyinde

direkt elektron transferinde rol almalar1 genellikle zordur [Murphy, 2006]. Redoks
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merkezinin elektroda yaklasmasi i¢in yiiksek potansiyel uygulanmasi gerekir ancak bu
da pek ¢ok girisim etkisinin meydana gelmesi, elektrot yiizeyinin bozulmasi ve enzim
denatiirasyonu ile sonuglanir [Luo et al., 2012]. 1. Nesil amperometrik biyosensorler
kullanilarak diisiik potansiyellerde galisilabilmekte ve yiiksek potansiyel nedeniyle
olusan ¢esitli maddelerin girigim etkileri yok edilmektedir. Genel olarak II. nesil enzim
elektrotlari bir 6rnek ile inceleyecek olursak; glukozun glukonik aside yiikseltgenmesi
sirasinda, glukozdan glukoz oksidaz enziminin (GOD) prostetik grubu olan FAD’e
elektron aktarimi olur (Esitlik 2.2.). Olusan FADH2 nin tekrar FAD’e yiikseltgenmesi
elektronlarin oksijene aktarimiyla gerceklesir (Esitlik 2.3.). Mediyatorsiiz (aracisiz)

sistemlerde reaksiyon oksijene bagimlidir.

Glukoz + GOD(FAD) — Glukonik Asit + GOD(FADH>) (2.2)
GOD(FADH2) + 02— GOD(FAD) + H20> (2.3)
Aracili sistemlerde ise oksijen yerine baska bir elektron alicisi (mediyator)

kullanilarak reaksiyonun oksijene bagimliligina son verilir. Aract molekiil

kullanilmasi durumunda gergeklesen reaksiyonlar Esitlik 2.4.-2.6.’da verilmistir.

Glukoz + GOD(FAD) — Glukonik Asit + GOD(FADH>) (2.4)
GOD(FADH,) + 2Med,x — GOD(FAD) + 2Meding + 2H" (2.5)
2Meding— 2Med, i + 2€° (2.6)

Katalitik reaksiyon sirasinda mediyatoér once indirgenmis enzimle reaksiyona
girer ve daha sonra elektrot ylizeyinde hizli bir elektron aktarimi gerceklestirerek
yeniden yiikseltgenir. Mediyatorlii ortamda enzim elektrot iizerinde isleyen
reaksiyonlarin sematik gosterimi Esitlik 2.5’te verilmistir [Tok, 2014].

Mediyatdr (Araci): indirgenmis enzimi yeniden yiikseltgeyebilen ve kendileri
elektrotta tekrar yiikseltgenebilen elektron aktaricilardir. Enzimin redoks merkezi ve
calisma elektrodu arasinda elektron transfer hizin1 artirmak amaci ile amperometrik

enzim elektrotlarda siklikla kullamlmaktadir. Olgiimlerin oksijen bagimliligin
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azaltmasi ve daha diigiik yiikseltgenme potansiyellerinde ¢aligma olanagi sunmasi
nedeniyle hedef analit disindaki diger elektroaktif tiirlerin girisim etkisini azaltmasi
gibi ustinliikleri vardir. Bunun yanmi sira mediyatoriin tatmin edici bir fonksiyon

gosterebilmesi igin;

-Kolay indirgenip yiikseltgenebilmesi,

-Yiikseltgenmis ve indirgenmis formlarinin kararli olmast,

-Cozeltideki oksijen ile tepkime vermemesi,

-Elektron aktarimi sirasinda yan reaksiyonlara katilmamasi,

-Numunedeki diger elektroaktif tiirlerden daha diisiik bir redoks potansiyeline sahip
olmasi,

-Ortam pH’sindan etkilenmemesi,

-Hiicre i¢i uygulamalar i¢in zararli olmamasi

gerekir [Tok, 2014].

o |11. Nesil Amperometrik Biyosensorler

III. nesil enzim elektrotlarinin temeli, organik iletken tuzlarin kullanilmasi ile
enzim ve elektrot arasinda dogrudan elektron aktarimmin saglanmasina
dayanmaktadir. III. nesil enzim elektrotlarda enzimin redoks merkezi ile elektrot
yiizeyi arasinda direkt elektriksel iletisim saglanmis ve redoks mediyatorlerine

gereksinim ortadan kaldirilmigtir [Tok, 2014].

2.4.2. Biyosensorlerin Kullanim Alanlari

Biyosensorler tip, gida, eczacilik, ¢evre kirliligi, savunma ve bir¢ok endiistriyel
aktivitede ¢cok dnemli rol oynarlar.

Biyosensorler; gida maddeleri, metabolitler, vitaminler, antibiyotikler, ilaglar
gibi organik maddeler, enzimler, viriisler ve mikroorganizmalarin tayininde
kullanilirlar [Dindar, 2010].

Gilinlimiizde en basarili mediyatdrle birlikte kullanilan enzim elektrodu, diyabet
teshisi igin kan ve idrarda glukoz tayinini miimkiin kilan amperometrik glukoz

biyosensoriidiir [Dindar, 2010].
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2.4.3. Ideal Bir Biyosensoriin Sahip Olmasi1 Gereken Ozellikler

Secicilik, ideal bir biyosensorde en 6nemli 6zelliklerden biri segicilik 6zelligidir.
Bir biyosensorde yeterli derecede secicilik yok ise, bunu giderecek uzun ek islemlerin
yapilmasina gerek vardir.

Kullanim 6mrii, biyosensoériin kullanim Omriinii kisitlayan en 6nemli unsur,
biyolojik ¢eviricinin aktivitesindeki azalmadir.

Kalibrasyon gereksinimi, ideal bir biyosensoriin en az miktarda kalibrasyona
gerek duymast istenir ancak kullanim 6miirleri boyunca biyosensorler, siklikla kalibre
edilmelidirler.

Tekrarlanabilirlik, ideal bir biyosensor igin, elektrodun ayni kosullar altinda
yapilan Slgiimlerde ayni sonuglarin okunmasi istenir. Tekrarlanabilirlik ne kadar iyi
olursa, biyosensor uygulamalarinin o kadar iyi oldugundan s6z edilebilir.

Kararlilik, elektrot kararliliginin yiiksek olmasi ideal biyosensorler igin
gereklidir. Kararlilik, kullanilan biyolojik materyalin fiziksel dayanikliligina baglidir.
Ayrica; pH, sicaklik, nem, ortam, O derisimi gibi degiskenlerden de etkilenmektedir.
Kararlilik hem giinden giine hem de uzun zamanl olmalidir.

Yiiksek duyarlilik, biyosensére tutturulmus biyolojik materyalin belirli
maddelere kars1 duyarli olmasi, ideal biyosensorlerin 6zelliklerindendir.

Yeterli diizeyde tayin siniri, bir biyosensoriin tayin sinirinin, belirli bir derigim
degerinin altinda olmasi1 gerekmektedir. Belirtilen bu smir, elektrot ylizeyinin
bliytikligl, biyolojik materyalin tayin edilecek maddeye afinitesi, immobilize edilen
madde miktar1 gibi unsurlardan etkilenir.

Genis Ol¢im araligi, biyosensor uygulamalarinda 6lgiim araligi olarak
adlandirilan bolge biyosensérden alinan akim-derisim egrilerinin dogrusal oldugu
derigim aralig1 olup bu araligin genis olmas1 beklenmektedir.

Hizli yanit zamani, bir biyosensor elektrodunun yanit zamani, elde edilen akim-
zaman egrilerinden anlasilabilir.

Hizli geriye donme zamani, geriye donme zamani, amperometrik ¢alismalarda,
ilk 6rnekten ne kadar siire sonra ikinci 6rnegin dl¢iilebilecegini belirler.

Basitlik ve ucuzluk, tasarimi basit ve ucuz, kullanim1 kolay biyosensorler, ideal

biyosensorlerdir.
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Kigiiltiilebilirlik ve sterilize edilebilirlik, elektrotlarinin sterilize edilebilmesi ve
boyutlarmin kiigiiltiilmesi biyosensor tasariminda 6nemlidir. Buna karsin, biyosensor
yapisina giren biyolojik materyalin fiziksel dayanikliligi, sterilizasyonu kisitlayan en

onemli parametredir [Hall, 1990].

2.5. Glukoz Oksidaz

Glukoz oksidaz (GOD) enziminin aktivitesi ilk defa 1904 yilinda Maksimow
tarafindan Aspergillus Niger'de saptanmistir. Enzimin oksidatif etkisi oldugu Miiller
(1928) tarafindan belirlenmistir. Oksidorediiktaz enzim smifinin bir {yesidir.
Oksidorediiktazlar yiikseltgenme indirgenme reaksiyonlarini katalizlerler. Glukoz
oksidazin sistematik adi B-D Glukoz: Oksijen 1-oksido rediiktaz, EC 1.1.3.4’tiir
[Leskovac et al., 2005].

GOD’m glukozu glukonik aside oksitledigi reaksiyon sekil 2.4’te goriilmektedir.
Reaksiyon flavoenzimin 6nce indirgendigi ve sonra da yiikseltgenmesinin meydana
geldigi iki basamak iizerinden yiiriir. Indirgenme yar1 basamaginda glukoz 2 proton ve
elektronu enzime aktarip glukonolaktona doniisiir. Yikseltgenme yar1 basamaginda
ise enzim molekiiler oksijen ile yiikseltgenir ve hidrojen peroksit olusur. Giiglii bir
yiikseltgeyici ajan olan FAD kofaktorii, elektron akseptorii olarak davranarak glukozu
yiikseltger; ardindan molekiiler oksijeni indirgeyerek hidrojen perokside doniistiiriir

ve kendisi tekrar oksitlenmis formuna doniisiir.

2.5.1. Glukoz Oksidaz Enziminin Kullanim Alanlari

Glukoz oksidaz; kan, serum veya plazmadaki glukozun tayini i¢in kullanilan
kalorimetrik teshis Kkitlerinin bir pargasi olarak, ticari diizeyde genis olarak
kullanilmaktadir. GOD, diyabet hastalarinin kan sekerinin klinik analizinde kullanilan
bir enzimdir. Yapilan ¢alismalar, enzimlerin kullanildig1 analizlerin daha giivenilir,
basit ve ekonomik yapilabilmesini amaglamaktadir. Glukoz oksidazin kullanildigi
sensorlerde yiiksek secicilik, hizli yanit, ¢cok iyi kararlilik gibi sonuglar elde edilmis ve
diyabet hastalarinin kan glukozu tayininde iyi performans goriilmiistiir.

Glukoz oksidaz enziminin sadece teshis amagli degil, tedavi amagli kullanimu ile

ilgili calismalar da devam etmektedir. Bu yapilan calismalarda glukoz oksidaz
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enziminin genellikle katalitik olmayan bir tasiyiciya immobilizasyonu ydntemleri

kullanilmistir ve diyabet hastalarimin tedavisinde etkili sonuglar alinmstir [icli, 2008].

20



3. MATERYAL VE METOT

Tez galigmasi siiresince kullanilan kimyasal maddeler ve cihazlar, sentez
yontemleri ve karakterizasyon i¢in elde edilen spektrumlarin yorumlar: bu bélimde
ele alinmustir.

Sekil 3.1°de tez kapsaminda sentezlenen lutesyum bisftalosiyanin tlirevlerinin

sentez semalar1 verilmistir.

3.1. Genel Sentez Semalan

e

s/\/o\/\o/\/o\

N

= R
2o =
NC
(V]

R

R /N SN
s
NN —
\ &;\
R L

4 \
NCD/O/\/ \/\o/\/ ~N N
NC

LuPc,-1  R= —s 0o 0N

LuPc,2 Rz —0 o0\

Sekil 3.1: Lutesyum tetra siibstitiie bisftalosiyanin sentez semasi.
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R R
LuPcy3 R= —s >IN0 O\
LuPcyd Rz —0 o™ ON

Sekil 3.2: Lutesyum okta siibstitiie bisftalosiyanin sentez semasi.
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3.2. Kullanilan Kimyasal Maddeler ve Cihazlar

3.2.1. Kullanilan Cihazlar

Tablo 3.2: Karakterizasyon ve sentez ¢aligmalarinda kullanilan cihazlar.

Adi

Modeli

Bulundugu Yer

Erime Noktas1 Tayin
Cihaz1

Biichi 535

Gebze Teknik

Universitesi

FT-Infrared Perkin Elmer Spektrum Gebze Teknik
Spektrofotometresi 100 Universitesi
Gebze Teknik
NMR _ .
) Varian 500 MHz Universitesi
Spektrofotometresi

Kiitle Spektrometresi

Bruker MicrOTOF
ESI-TOF

Gebze Teknik

Universitesi

Bruker Microflex LT
MALDI-TOF MS

Gebze Teknik

Universitesi

UV-Visible
Spektrofotometresi

Schimadzu 2001 UVPc

Gebze Teknik

Universitesi

Cyclic Voltametry (CV)

Iviumstat

Gebze Teknik

Universitesi
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3.2.2. Kullamilan Kimyasal Maddeler

Tablo 3.1: Sentez, ayirma ve saflastirma islemlerinde kullanilan kimyasal

maddeler.
Adi Uretici Firma | Katalog No Ozelligi
%32’lik NH4OH Merck 1.05226 Sentez i¢in
N, N-Dimetilformamid (DMF) Merck 1.03034 Kuru
Tiyonilkloriir (SOCIy) Merck 8.08154 Sentez igin
Aktif kOmiir Strem 7440-44-0 Sentez i¢in
Chemicals
Katekol Merck 822261 Sentez igin
Diklorometan (DCM) Merck 1.06050 Kuru
- - Teknik
Brom Sigma-Aldrich 207888 Sentez i¢in
Sodyum bisiilfit (NaHSO3) Acros Chemical 223070010 Sentez igin
¢Ozeltisi
Benzil klortir Merck 8.01809 Sentez i¢in
Potasyum karbonat (K2COs) Prolab 26726.297 Kuru
Etanol Merck 1.00983 Saf
- - Teknik
Sodyum stilfat (Na2SOa) Sigma-Aldrich 13464 Kuru
Bakir siyaniir (CUCN) Merck 8.41811 Sentez i¢in
Metanol - - Teknik
Etil Asetat Sigma-Aldrich 319902 Saf
- - Teknik
%10 ‘luk Pd/C Degussa A.G. | 1811.4020.00 Sentez i¢in
%98’1lik H2SO4 Merck 1.00731 Sentez i¢in
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Tablo 3.1: Devamu.

Ad Uretici Firma | Katalog No Ozelligi
%65’lik HNO3 Merck 1.00443 Saf
Tri(etilen glikol) monometil Merck 8.14587 Saf
eter
Tetrahidrofuran (THF) Riedel-de 51080 Analiz i¢in
Haén
Tiyotire Fluka 88812 Saf
Sodyum hidroksit (NaOH) Sigma-Aldrich 06203 Saf
Hidroklorik asit (HCI) Sigma-Aldrich 07102 Sentez igin
Dietil eter Sigma-Aldrich 24004 Saf
Piridin Merck 1.07462 Sentez i¢in
p-toluen sulfonil kloriir Merck 8.08326 Sentez i¢in
Magnezyum siilfat (MgSO.) Merck 1.06067 Kuru
Aseton Sigma-Aldrich 24201 Kuru
1,8-Diazabisiklo [5.4.0] undec- | Sigma-Aldrich 33482 Sentez igin
7-ene(1,5,5) (DBU)
Hegzanol Merck 8.04393 Kuru
Hegzan - - Teknik
Silika jel 60 (kolon) Merck 1.07734 Kolon igin:
0,063-
0,200mm
Kalsiyum hidriir (CaH>) Sigma-Aldrich 213322 Kuru
Aliiminyum oksit (Al203) Merck 1.01077 Kolon igin
(Notral)
Sodyum bor hidriir (NaBHs) | Sigma Aldrich 198072 Analiz igin
Tetrahidrofuran-Ds Merck 1.1364 Analiz i¢in
Sodium Borodeuteroide Sigma Aldrich | 205591-1G Analiz i¢in
4-Nitroftalamid Merck 8.07303 Sentez i¢in
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Tablo 3.1: Devamu.

Ad1 Uretici Firma | Katalog No Ozelligi

Fosfor Tribromiir (PBr3) Aldrich D12.5407 Saf

3.3. Sentez Basamaklari
Tez caligmasi siiresince sentezlenen baslangic molekiillerinin, siibstitiie

ftalonitrillerin, lutesyum bisftalosiyaninlerin sentez metotlar1 ve karakterizasyonlari

bu boliimiinde yer almaktadir.

3.3.1. 4-Nitroftalonitril Sentezi

3.3.1.1. 4-Nitroftalimid sentezi

0
ON
H,S0,
NH
AT
0

Sekil 3.3: 4-Nitroftalimid sentezi.

Reaksiyon balonuna 250 ml %98’lik H2SO4 eklenerek buz banyosunda en az
10°C’de H2SOq4 iizerine 50 ml %65°lik HNOs damla damla eklendikten sonra oda
sicakligina getirilen reaksiyon karisimina 40,04 g (0,272 mol) ftalimid parca parca
eklenir. 1,5 saat sonra reaksiyon karisiminin sar1 oldugu goézlenir. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra reaksiyon karigimi bir miktar buzun iizerine yavas yavas ve
karistirilarak ilave edilir. Buzlar eridikten sonra karisim filtre lizerinden siiziiliir ve
asitlik giderilinceye kadar soguk su ile yikanir. Katilar etanolde kristallendirilir.
(100/1) DCM/etanol TLC sistemi ile iiriiniin safligi kontrol edilir. Elde edilen katilar
vakum etiiviinde kurutulur (Sekil 3.3). Elde edilen iiriiniin yapis1 erime noktas1 ve FT-

IR spektrumu ile desteklenmistir ['Young and Onyebuagu, 1990].
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Tablo 3.3: 4-Nitroftalimid 6zellik tablosu.

Acik Formiil Kapah Molekiil Erime Verim
Formiill Agirhg Noktas1 (%)
(g/mol)  (°C)

O,N

NH CgHiN20O4 192,128 202 65

3.3.1.2. 4-Nitroftalamid sentezi

0 0
O,N O,N
NH,
\H —22NH,OH |
NH,
0 0

Sekil 3.4: 4-Nitroftalamid sentezi.

Reaksiyon balonuna 33,03 g (0,172 mol) 4-nitroftalimid ve %32’lik 230 ml
NH4OH ilave edildikten sonra bu karisim 24 saat oda sicakliginda karistirilir. 24 saat
sonunda reaksiyon sonlandirilarak filtre iizerinden siiziiliir ve katilar soguk su ile
yikanir. (100/1) DCM/etanol TLC sistemi ile iirliniin saflig1 kontrol edilir. Elde edilen
katilar vakum etiiviinde kurutulur (Sekil 3.4). Elde edilen iiriiniin yapis1 erime noktasi

ve FT-IR spektrumu ile desteklenmistir [Young and Onyebuagu, 1990].

Tablo 3.4: 4-Nitroftalamid 6zellik tablosu.

Acik Formiil Kapah Molekiil Agirhg Erime Verim
Formiil (g/mol) Noktas1 (°C) (%)
(0]
O,N
NH,
NH, CsH7N3O4 209 200 67
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3.3.1.3. 4-Nitroftalonitril sentezi

0
0 N
O,N ! ON Z
NH, o’ a
NH,  DMF/5°C
N\
0
Sekil 3.5: 4-Nitroftalonitril sentezi.
165 ml DMF reaksiyon balonuna alinarak buz banyosunda

0°C’

ye

sogutulduktan sonra iizerine tuz-buz banyosunda 16,5 ml tiyonilkloriir (SOCl2) damla

damla ilave edilir. Damlatma sirasinda sicaklik 5°C’yi ge¢cmemelidir. Damlatma

islemi sona bittikten sonra reaksiyon 20 dakika daha karistirilir ve reaksiyon

karisimina 24 g (0,115 mol) 4-nitroftalamid yavas yavas ilave edilir. Reaksiyon

karisimi 30 dakika tuz-buz banyosunda ve sonrasinda 3 saat oda sicakliginda

karistirtldiktan sonra bu karisim bir miktar buzun tizerine yavas yavas ve karistirilarak

ilave edilir. Karisim filtre {izerinden siiziiliir ve olusan katilar 6nce %5°lik NaHCO3

daha sonrada su ile yikanir. (5/2) DCM/ n-hegzan TLC sistemi ile {irliniin saflig

kontrol edilir. Elde edilen katilar vakum etiiviinde kurutulur (Sekil 3.5). Elde edilen

irliniin yapist erime noktast ve FT-IR spektrumu ile desteklenmistir [Young and

Onyebuagu, 1990].

Tablo 3.5: 4-Nitroftalonitril 6zellik tablosu.

Acik Formiil Kapah Molekiil Agirhgr Erime Verim
Formiil (g/mol) Noktas1 (°C) (%)
O,N //N
CsH3N3O2 173,128 141 95
N
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3.3.2. 4 5-Dikloroftalonitril Sentezi

3.3.2.1. 4 5-Dikloroftalik anhidrit sentezi

0
0
Cl ﬁ JI§ Cl
OH H,C” 0" “CH;
0
OH
Cl Cl
0 0

Sekil 3.6: 4,5-Dikloroftalik anhidrit sentezi.

60,08 g (0,255 mol) 4,5-Dikloroftalik asit ve 100 ml asetik anhidrit reaksiyon
balonuna koyularak 140°C’de 5 saat geri sogutucu altinda karistirilir. Reaksiyon
karisiminda maddenin agik gri, stvinin ise siyah renkli oldugu gozlenir. Reaksiyon
sonunda olugan asetik asit distillenerek uzaklastirilir. Sogutulan reaksiyon karigimi
sinterli filtre lizerinden siiziiliir ve katilar dietil eter ile yikanir. Elde edilen gri-beyaz
katilar vakum etiiviinde kurutulur. (100/1) DCM/etanol TLC sistemi ile {iriiniin saflig1
kontrol edilir (Sekil 3.6). Elde edilen iiriiniin yapis1 erime noktasi ve FT-IR spektrumu
ile desteklenmistir [Wohrle et al., 1993].

Tablo 3.6: 4,5-Dikloroftalik anhidrit 6zellik tablosu.

A¢ik Formiil Kapah Molekiil Erime Noktas1 Verim
Formiil Agirhgi (g/mol) (°C) (%)
o
Cl
. 0 CsH:Cl20; 217,007 184-186 96
o
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3.3.2.2. 4 5-Dikloroftalimid sentezi

0 0
0
al iy a
B NH,
0 —> NH
a Cl
0 0

Sekil 3.7: 4,5-Dikloroftalimid sentezi.

Reaksiyon balonuna 52,12 g (0,24 mol) 4,5-dikloroftalik anhidrit ve 75 ml
formamid koyularak reaksiyon karisimi 160°C’de 3 saat geri sogutucu altinda
kanistirilir. Agik gri renkteki katilarin olustugu gozlemlenir. Reaksiyon karigimi
sinterli filtre lizerinden siiziiliir ve katilar su ile yikanir. Elde edilen gri renkteki katilar
vakum etiiviinde kurutulur. (2/1) DCM/etanol TLC sistemi ile maddenin safligi kontrol
edilir (Sekil 3.7). Elde edilen iirliniin yapist erime noktasi ve FT-IR spektrumu ile
desteklenmistir [Wohrle et al., 1993].

Tablo 3.7: 4,5-Dikloroftalimid 6zellik tablosu.

Acik Formiil Kapah Molekiil Agirhgr Erime Verim
Formiil (g/mol) Noktasi (°C) (%)
O
Cl
. M CgHsCLNO, 216,021 193-195 63
(6]

3.3.2.3. 4 5-Dikloroftalamid sentezi

0
0
cl cl
NH,OH NH,
1 | B —
NH,
al cl
0 0

Sekil 3.8: 4,5-Dikloroftalamid sentezi
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Reaksiyon balonuna 36,04 g (0,167 mol) 4,5-dikloroftalimid ve %30°luk 490 ml
NH4OH ¢ozeltisi ilave edildikten sonra bu karisim 24 saat oda sicakliginda karistirilir.
Reaksiyon karisimi sinterli filtre {izerinden siiziiliir. Beyaz katilar noétral oluncaya
kadar su ile yikanir. Notral katilar vakum etiiviinde kurutulur (Sekil 3.8). (2/1)
DCM/etanol TLC sistemi ile maddenin saflig1 kontrol edilir. Elde edilen iiriiniin yapis1

erime noktas1 ve FT-IR spektrumu ile desteklenmistir [Wohrle et al., 1993].

Tablo 3.8: 4,5-Dikloroftalamid ozellik tablosu.

Ac¢ik Formiil Kapah Molekiil Agirhig i Erime Verim
Formiil (g/mol) Noktasi (°C) (%)
[0]
Cl
NH,
NH, CgHsCIoN2O2 233,051 245-247 9
Cl
(0]

3.3.2.4. 4 5-Dikloroftalonitril sentezi

0
o N
cl I al Z
NH, ¢ Na
NH, DMF
cl a
A\\"
0

Sekil 3.9: 4,5-Dikloroftalonitril sentezi.

Argon atmosferinde, reaksiyon balonuna koyulan 145 ml kuru DMF tuz-buz
banyosunda 0°C’ye sogutulduktan sonra iizerine 100,5 ml tiyonilkloriir (SOCI.) damla
damla eklenir. Damlatma sonrasinda 28,73 g (0,123 mol) 4,5-dikloroftalamid kiigiik
porsiyonlar halinde reaksiyon karisimina eklenir. Reaksiyon karigimi 4 saat tuz-buz
banyosunda ve daha sonra 1 gece oda sicakliginda karistirilir. Reaksiyon karigimi1 1000
ml su-buz karigimi iizerine yavasga eklenir. 20 dakika karistirildiktan sonra katilar
sinterli filtre {izerinden siiziiliir ve ndétral oluncaya kadar su ile yikanir. (2/1)
DCM/etanol TLC sistemi ile maddenin saflig1 kontrol edilir. Katilar aktif komiir ile

etanolde kristallendirilir. Elde edilen katilar vakum etiiviinde kurutulur (Sekil 3.9).

31



Elde edilen iiriiniin yapisi erime noktast ve FT-IR spektrumu ile desteklenmistir
[Wohrle et al., 1993].

Tablo 3.9: 4,5-Dikloroftalonitril 6zellik tablosu.

Acik Formiill  Kapah Formiil Molekiil Agirhgr Erime Verim
(g/mol) Noktas1 (°C) (%)
Z N
Cl z
CsHsCl2N202 197,021 177-179 81
Cl \\N

3.3.3. 4 5-Dihidroksiftalonitril Sentezi

3.3.3.1. 1,2-Dihidroksi-4,5-dibromobenzen sentezi

O g Br OH

—

DCM
OH Br OH

Sekil 3.10: 1,2-Dihidroksi-4,5-dibromobenzen sentezi.

Argon atmosferinde, 20,13 g (0,18 mol) katekol ve 400 ml DCM reaksiyon
balonuna koyulduktan sonra buz banyosunda sogutulur ve tizerine 50 ml DCM’da
¢ozlinmiis 57,8 g (0,36 mol, 18,7 ml) brom damla damla reaksiyon ortamina eklenir.
Damlama iglemi bittikten sonra reaksiyon karisimi 1 gece oda sicakliginda karistirilir.
Ortamdaki hidrojen bromiir gazi, karisimdan hava gegirilerek uzaklastirilir. Olusan
katilar filtre lizerinden stiziiliir. Siiziilen katilar 6nce sodyum bisiilfit ¢ozeltisi daha
sonrada su ile yikanir. (100/1) DCM/etanol TLC sistemi ile maddenin saflig1 kontrol
edilir. Kirlilikleri uzaklagtirmak i¢in DCM/hegzan karisiminda kristallendirilir. Elde
edilen katilar vakum etiiviinde kurutulur (Sekil 3.10). Elde edilen {iriiniin yapis1 erime

noktast ve FT-IR spektrumu ile desteklenmistir [VanNostrum et al., 1995].
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Tablo 3.10: 1,2-Dihidroksi-4,5-dibromobenzen 6zellik tablosu.

Acik Formiil Kapah Molekiil Erime Noktas1 Verim
Formiil Agirhgi (g/mol) (°C) (%)

Br OH
j@( CeH4BrO, 267,904 123 65
Br OH

3.3.3.2. 1,2-Dibenziloksi-4,5-dibromobenzen sentezi

Br. OH Br: o)
K,CO; j@[
B jC[OH Benzil Klorir g, 0

r

L
U

Sekil 3.11: 1,2-Dibenziloksi-4,5-Dibromobenzen Sentezi.

Argon atmosferinde, reaksiyon balonuna 28,5 g (0,107 mol) 1,2-dihidroksi-4,5-
dibromobenzen, 37,13 ml benzil kloriir, 90 g kuru K.CO3 ve 435 ml etanol koyularak
8 saat geri sogutucu altinda karistirilir. (5/3) DCM/n-hegzan TLC sistemi ile reaksiyon
takibi yapilir. Reaksiyon karisima siiziiliir, katilar etanol ile yikanir ve 500 ml DCM ve
400 ml su karisiminda ekstrakte edilir. DCM fazinin suyu Na2SO; ile uzaklagtirilir.
Katilar vakum etiiviinde kurutulur (Sekil 3.11). Elde edilen iiriinlin yapis1 erime

noktast ve FT-IR spektrumu ile desteklenmistir [Cabezon et al., 2000].

Tablo 3.11: 1,2-Dibenziloksi-4,5-dibromobenzen 6zellik tablosu.

Acik Formiil Kapah Molekiil Erime Verim
Formiil Agirhgi (g/mol) Noktasi1 (°C) (%)

“r:©:°\/© C20H18Br20, 448,148 138-140 60
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3.3.3.3 1,2-Dibenziloksi-4,5-disiyanobenzen sentezi

Br O\Q NC O\Q
II CuCN
Br 0 DMF NG 0

Sekil 3.12: 1,2-Dibenziloksi-4,5-disiyanobenzen Sentezi.

27,25 g 1,2-Dibenziloksi-4,5-disiyanobenzen, 38,12 g CuCN ve 500 ml kuru
DMF reaksiyon balonuna koyularak 2 giin argon atmosferinde, geri sogutucu altinda
kaynatilarak karistirilir. Oda sicakligina sogutulan reaksiyon ortamina %25’lik 300 ml
NH4OH eklenir ve 8 saat boyunca iginden hava gegcirilir. Reaksiyon karisimi filtre
tizerinden siiziiliir ve su ile yikanarak amonyak uzaklastirilir. Elde edilen katilar aktif
karbon ve metanol ile kaynatilarak siiziiliir. 100/1 DCM/etanol sistemi ile silika kolon
yapilarak saflastirilir. (5/3) DCM/ hegzan TLC sistemi ile tiriiniin saflig1 kontrol edilir.
Elde edilen katilar vakum etiiviinde kurutulur (Sekil 3.12). Elde edilen {iriiniin yapisi

erime noktas1 ve FT-IR spektrumu ile desteklenmistir [Cabezon et al., 2000].

Tablo 3.12: 1,2-Dibenziloksi-4,5-disiyanobenzen 6zellik tablosu.

Acik Formiil Kapah Molekiil Erime Noktas1 Verim
Formiil Agirhigr (g/mol) (°C) (%)
C22H1sN202 340,375 >200 29
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3.3.3.4 4 5-Dihidroksiftalonitril sentezi

NCJCEO\Q hpac NG OH
NC o/\© NC: : :OH

Sekil 3.13: 4,5-Dihidroksiftalonitril Sentezi.

Reaksiyon balonuna argon atmosferinde 7,05 g (0,021 mol) 1,2-dibenziloksi-
4,5- disiyanobenzen ve 200 ml etil asetat alinarak sicak su banyosunda karistirilir. 10
dakika sonra 2,7 g %10’luk Pd/C ve 100 ml etil asetat soliisyonu reaksiyon ortamina
eklenir. Reaksiyon ortamindan oda sicakliginda 4 saat hidrojen gazi gegirilir. Siire
sonunda argon atmosferinde 10 dakika daha karistirilir ve selit filtre tizerinden siiziiliir.
Siiziintiiniin yaris1 uzaklastirildiktan sonra, madde n-hegzan ilave edilerek ¢oktiiriiliir.
Katilar filtrelenerek n-hegzan ile yikanir. (100/1) DCM/etanol TLC sistemi ile {iriiniin
saflig1 kontrol edilir. Elde edilen katilar vakum etiiviinde kurutulur (Sekil 3.13). Elde
edilen tirlinlin yapist erime noktasi ve FT-IR spektrumu ile desteklenmistir [Cabezon

et al., 2000].

Tablo 3.13: 4,5-Dihidroksiftalonitril 6zellik tablosu.

Acik Formiil Kapah Molekiil Erime Verim
Formiil Agirhgi (g/mol) Noktas1 (°C) (%)
N

X on
CgHaN202 160,129 >200 69
= OH

N
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3.3.4. 1-Merkapto-4,7,10-trioksaundekan Sentezi

3.3.4.1. Tri(etilen glikol) monometil eter tosilat sentezi

O,
W
\\o 4 HO NSO O
HsC
O,
\\S /0\/\0/\/0\/\0/
\\o
HsC

Sekil 3.14: Tri(etilen glikol) monometil eter tosilat sentezi.

Argon atmosferinde, reaksiyon balonunda 30 g (0,18 mol) tri(etilen glikol)
monometil eter 210 ml piridin igerisinde ¢oziiniir. Reaksiyon ortami buz banyosu ile
0°C’ye sogutulur. Sogutulan reaksiyon ortamina 120 ml piridin igerisinde ¢oziinmiis
42 g (0,22 mol) p-toluen sulfonil kloriir damlatma hunisi yardimiyla damla damla
eklenir. Damlatma sona erdikten sonra oda sicakligina alinan reaksiyon ortami 15 saat
karistirilir. Siire sonunda reaksiyon karisimi buza dokiiliir ve notral oluncaya kadar
yavas yavas %37 lik HCl ilave edilir. Notrallestirme islemi sonunda karisim dietil eter
ile ekstrakte edilir. Dietil eter fazinin suyu MgSOys ile uzaklagtirilir. Dietil eter
uzaklastirilarak hafif viskoz yagimsi madde elde edilir (Sekil 3.14). DCM TLC sistemi
ile triiniin safligi kontrol edilir. Elde edilen iriiniin yapist FT-IR spektrumu ile
desteklenmistir [Giirek et al., 1999].

Tablo 3.14: Tri(etilen glikol) monometil eter tosilat 6zellik tablosu.

Acik Formiil Kapah Molekiil Yogunluk Verim
Formiil Agirhigi (g/mol) (g/cm®) (%)
H,C
\Q\//" CuH»SOs 318,82 1,171 61
0//5\0/\/0\/\0/\/0\
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3.3.4.2. 1-Merkapto-4,7,10-trioksaundekan sentezi

(o)
\\S /0\/\0 /\/O\/\o/
\\O

H,C

NaOH/ Etanol | Tiyoiire

Hs” O N O

Sekil 3.15: 1-Merkapto-4,7,10-trioksaundekan sentezi.

Argon atmosferinde, reaksiyon balonunda 14 g (0,18 mol) tiyoiire 132 ml kuru
etanol iginde geri sogutucu altinda karistirilir. Reaksiyon ortamima 33 g (28 ml)
tri(etilen glikol) monometil eter tosilat eklenir. Reaksiyon karigimi 48 saat geri
sogutucu altinda karistirilir. Solventin yaris1 distillenerek reaksiyon karigimindan
uzaklagtirilir. Degaze 6,5 g NaOH c¢ozeltisi reaksiyon ortamina eklenir. Reaksiyon
karigimi 6 saat daha geri sogutucu altinda karigtirilir. 6N HCl ile reaksiyon ortami hafif
asidik hale getirilir. Reaksiyon karigimi 3x200 ml dietil eter ile ekstrakte edilir. Dietil
eter fazinin suyu Na>SOy ile uzaklastirilir. Dietil eter distillenerek uzaklastirildiktan
sonra Uriin 70-72°C/5 mbar’da distillenerek alinir (Sekil 3.15). Elde edilen {irtiniin

yapist FT-IR spektrumu ile desteklenmistir [Dabak et al., 2000].

Tablo 3.15: 1-Merkapto-4,7,10-trioksaundekan 6zellik tablosu.

Acik Formiil Yontem Kapah Molekiil Yogunluk Verim
No Formiil  Agirhg (g/mol) (g/cm?®) (%)
1 40
Hs? OSSN C7H16SOs 180,265 1,017
2 72
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3.3.5. 4-(4,7,10-Trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (1) Sentezi

AN
AN NO,
+ HS/\/O\/\O/\/O\
F
K,CO, l DMF
N\\ S/\/O\/\O/\/O\
N 1

Sekil 3.16: 4-(4,7,10-Trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (1) sentezi.

Argon atmosferinde, reaksiyon balonuna 4 g (0,023 mol) 4-nitroftalonitril, 40 ml
kuru DMF ve 4 g (0,022 mol) 1-merkapto-4,7,10-trioksaundekan alinir. 10 dakika
karistiktan sonra 8 g (0,058 mol) kuru K>COs3 2 saat iginde parca parca ilave edilir.
Reaksiyon karisimi argon atmosferinde ve oda sicakliginda 16 saat karistirilir.
Reaksiyon tamamlandiktan sonra reaksiyon ortamina 300 ml su eklenir ve reaksiyon
karisimi1 3x100 ml DCM ile ekstrakte edilir. DCM fazlari birlestirilir ve Na2SOs ile su
uzaklagtirilir. DCM uzaklastirilarak kahverengi yagimsi madde elde edilir (Sekil 3.16).
Uriin (100/1) DCM/etanol sisteminde silika kolon ile ayrilir ve etanolde
kristallendirilerek beyaz katilar halinde elde edilir. Elde edilen {iriiniin yapis1 FT-IR,
kiitle ve NMR spektrumlari ile desteklenmistir [Dabak et al., 2000].

Tablo 3.16: 4-(4,7,10-Trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (1) 6zellik tablosu.

A¢ik Formiil Kapali Formiil Molekiil Agirhg: Verim
(g/mol) (%)
N

AN NN
Ij( C1sH15N205S 306,38 73
%

N
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3.3.6. 4-(1,4,7,10-Tetraoksaundesil) ftalonitril (2) Sentezi

N
X NO,

+ 1P NN N NN

NG
K,CO;| DMF

AN 0 NG N N

Z

2

Sekil 3.17: 4-(1,4,7,10-Tetraoksaundesil) ftalonitril (2) sentezi.

Argon atmosferinde, reaksiyon balonuna 5 g (0,024 mol) 4-nitroftalonitril, 40 ml
kuru DMF ve 3,98 g (0,024 mol) tri(etilen glikol) monometil eter alinir. 10 dakika
karistiktan sonra 10 g (0,0725 mol) kuru K>CO3 2 saat i¢inde parga parga ilave edilir.
Reaksiyon ortami argon atmosferinde oda sicakliginda 16 saat karistirilir. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra reaksiyon ortamina 300 ml su eklenir ve reaksiyon karigimi
3x100 ml etil asetat ile ekstrakte edilir. Etil asetat fazlar1 birlestirilir ve Na2SQa ile su
uzaklastirilir. Etil Asetat uzaklastirilarak kahverengi yagimsi: madde elde edilir. Uriin
(100/1) DCM/etanol sisteminde dolgu maddesi olarak silika jel kullanilarak ayrilir.
Elde edilen tirliniin yapis1 FT-IR, kiitle ve NMR spektrumlart ile desteklenmistir.

Tablo 3.17: 4-(1,4,7,10-Tetraoksaundesil) ftalonitril (2) 6zellik tablosu.

A¢ik Formiil Kapah Formiil Molekiil Agirhgi  Verim
(g/mol) (%)
N.

N 0 OO
>©/ CisHisNoOs 290,31 70
z

N
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3.3.7. 4,5-Bis(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (3) Sentezi

= N
Cl1 =
+ s~ " O\/\o/\/ O\
Cl \\N
K2C03l Aseton
N\\ e O\/\o/\/ '
= S O. Ve
N =z \/\0/\/ \/\0
3

Sekil 3.18: 4,5-Bis(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (3) sentezi.

Argon atmosferinde, reaksiyon balonuna 4 g (0,02 mol) 4,5-dikloroftalonitril, 40
ml kuru aseton ve 8 g (0,044 mol) 1-merkapto-4,7,10-trioksaundekan alinir. 10 dakika
karistiktan sonra 8 g (0,058 mol) kuru K2COs3 2 saat i¢inde parca parca ilave edilir.
Reaksiyon karigimi argon atmosferinde ve oda sicaklifinda 16 saat karistirilir.
Reaksiyon tamamlandiktan sonra reaksiyon ortamina 300 ml su eklenir ve reaksiyon
karigtmi 3x100 ml etil asetat ile ekstrakte edilir. Etil asetat fazlari birlestirilir ve
Na2SO0y4 ile su uzaklastirilir. Etil asetat uzaklastirilarak kahverengi yagimsi1 madde elde
edilir (Sekil 3.18). Uriin (100/1) DCM/etanol sisteminde silika kolon ile ayrilir. Elde
edilen {irliniin yapist FT-IR, kiitle ve NMR spektrumlari ile desteklenmistir [Dabak et
al., 2000].

Tablo 3.18: 4,5-Bis(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (3) 6zellik

tablosu.
Acik Formiil Kapah Molekiil Agirhig1  Verim
Formiil (g/mol) (%)
AN e 2 e W N
>©[ CasHaoN2O6S, 484,622 55
Z N N S\
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3.3.8. 4,5-Bis(1,4,7,10-tetraoksaundesil) ftalonitril (4) Sentezi

N\\ OH H,C
0
¥ Qs// o o
N// OH 0// \O /\/ \/\0 /\/ N
choslAseton
N\\ 0/\/0\/\0/\/0\
A NN NN
4

Sekil 3.19: 4,5-Bis(1,4,7,10-tetraoksaundesil) ftalonitril (4) sentezi.

Argon atmosferinde, reaksiyon balonunda 2,7 g (16,5 mmol) 4,5-
dikloroftalonitril 53 ml kuru aseton igerisinde ¢dziiniir. Coziinme gergeklestikten sonra
10,53 g (0,076 mol) kuru K>COs ve 10,55 g (33 mmol) tri(etilen glikol) monometil
eter tosilat reaksiyon ortamina eklenir. Reaksiyon karisimi 1 hafta geri sogutucu
altinda karistirilir. Reaksiyon balonu sogutulduktan sonra katilar sinterli filtrede
stiziilir ve DCM ile yikanir. Siizlintiiden solvent uzaklastirilarak yagims: madde elde
edilir (Sekil 3.19). Uriin DCM sisteminde silika kolon ile ayrilir. Elde edilen iiriiniin
yapist FT-IR, kiitle ve NMR spektrumlari ile desteklenmistir.

Tablo 3.19: 4,5-Bis(1,4,7,10-tetraoksaundesil) ftalonitril (4) 6zellik tablosu.

Acik Formiil Yontem Kapah Molekiil Verim
No Formiil Agirhig: (g/mol) (%)
A\ NN 70
>©[ C22H32N20s 452,498
Z N N NG NS 92
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3.3.9. Bis[2,9,16,23-tetra(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) lutesyum
(111) ftalosiyanin] (1) Sentezi

NC SR
Hegzanol/DBU
Lutesyum asetat
NC

R: /\/0\/\0/\/0\

Sekil 3.20: Bis[2,9,16,23-tetra(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) lutesyum (III)
ftalosiyanin] (1) Sentezi.

Reaksiyon balonuna 392 mg (1,28 mmol) 4-(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil)
ftalonitril (1), 65 mg lutesyum asetat ve 5 ml kuru n-hegzanol eklenir. 10 dk
karistirdiktan sonra 1-2 damla DBU eklenir. 3 giin boyunca argon atmosferinde ve 200
derece sicaklikta reflaks edilir. Reaksiyon tamamlandiktan sonra n-hegzanol vakumlu
pompa ile distillenir. Kolon kromatografisi ile 6n temizleme islemleri yapilir. (15/1)
DCM/etanol sisteminde preperatif ayirma yontemi plak ile iiriin saf olarak elde edilir
(Sekil 3.20). (10/1) DCM/etanol TLC sistemi kullanilarak iiriiniin safsizlig1 kontrol

edilir. Elde edilen iiriiniin yapis1 FT-IR ve kiitle spektrumlari ile desteklenmistir.
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3.3.10. Bis[2,9,16,23-tetra(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (I11)
ftalosiyanin] (2) Sentezi

RO

N \N N
T -
Lu

v
RO/@;(
=
NC OR
Hegzanol/DBU
j@/ Lutesyum Asetat Z\\

N
\ = OR

N— =" =N
R: /\/o\/\o/\/o\ g;j/

Sekil 3.21: Bis[2,9,16,23-tetra(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (I11) ftalosiyanin]
(2) Sentezi.

OR
NC OR

Reaksiyon balonuna 372 mg (1,28 mmol) 4-(1,4,7,10-tetraoksaundesil)
ftalonitril (2), 65 mg lutesyum asetat ve 5ml kuru n-hegzanol eklenir. 10 dk
karistirdiktan sonra 1-2 damla DBU eklenir. 3 giin boyunca argon atmosferinde ve 200
derece sicaklikta reflaks edilir. Reaksiyon tamamlandiktan sonra n-hegzanol vakumlu
pompa ile distillenir. Kolon kromatografisi ile 6n temizleme islemleri yapilir. (15/1)
DCM/etanol sisteminde preperatif ayirma yontemi plak ile iirlin saf olarak elde edilir
(Sekil 3.21). (10/1) DCM/etanol TLC sistemi kullanilarak iiriiniin safsizligi kontrol

edilir. Elde edilen iiriiniin yapis1 FT-IR ve kiitle spektrumlari ile desteklenmistir.
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3.3.11. Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(4,7,10-trioksaundekan-1-
siilfonil) lutesyum (111) ftalosiyanin] (3) Sentezi

NC SR
I;[ Hegzanol/DBU
NG SR Lutesyum Asetat

—
R: ~ OO 5/

Sekil 3.22: Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil)
lutesyum (111) ftalosiyanin] (3) Sentezi.

Reaksiyon balonuna 620 mg (1,28 mmol) 4,5-bis(4,7,10-trioksaundekan-1-
stilfonil) ftalonitril (3), 65 mg lutesyum asetat ve 5 ml kuru n-hegzanol eklenir. 10 dk
karigtirdiktan sonra 1-2 damla DBU eklenir. 3 glin boyunca argon atmosferinde ve 200
derece sicaklikta reflaks edilir. Reaksiyon tamamlandiktan sonra n-hegzanol vakumlu
pompa ile distillenir. Kolon kromatografisi ile 6n temizleme islemleri yapilir. (15/1)
DCM/etanol sisteminde preperatif ayirma yontemi plak ile triin saf olarak elde
edilir (Sekil 3.22). (10/1) DCM/etanol TLC sistemi kullanilarak iriiniin safsizlig
kontrol edilir. Elde edilen driniin yapist FT-IR ve kiitle spektrumlar: ile

desteklenmistir.
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3.3.12. Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-0kta(1,4,7,10-tetraoksaundesil)
lutesyum (111) ftalosiyanin] (4) Sentezi

N OR
¢ Hegzanol/DBU
Lutesyum Asetat
NC OR

R: /\/o\/\o/\/o\

Sekil 3.23: Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (111)
ftalosiyanin] (4) Sentezi.

Reaksiyon balonuna 580 mg (1,28 mmol) 4,5-bis(1,4,7,10-tetraoksaundesil)
ftalonitril (4), 65 mg lutesyum asetat ve 5 ml kuru n-hegzanol eklenir. 10 dk
karistirdiktan sonra 1-2 damla DBU eklenir. 3 giin boyunca argon atmosferinde ve 200
derece sicaklikta reflaks edilir. Reaksiyon tamamlandiktan sonra n-hegzanol vakumlu
pompa ile distillenir. Kolon kromatografisi ile 6n temizleme islemleri yapilir. (15/1)
DCM/etanol sisteminde preperatif ayirma yontemi plak ile iiriin saf olarak elde edilir
(Sekil 3.23). (10/1) DCM/etanol TLC sistemi kullanilarak iiriiniin safsizli§i kontrol

edilir. Elde edilen iiriiniin yapis1 FT-IR ve kiitle spektrumlari ile desteklenmistir.
3.4. Karakterizasyon

Tez c¢alismasi siiresince sentezlenen baglangic molekiillerinin, siibstitiie
ftalonitril bilesiklerinin ve lutesyum bisftalosiyaninlerin yapilarinin aydinlatilmas ile
ilgili analiz sonuglar1 bu boliimde yorumlanmistir. Yapi aydinlatma ¢alismalarinda,

sentezlenen molekiillerin *H-NMR, Kiitle ve IR spektrumlarindan yararlanilmistir.
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3.4.1. Baslangic Molekiillerinin Karakterizasyonu

Tablo 3.20: 4-Nitroftalonitril sentez basamaklart FT-IR spektrum yorumu.

Molekiil FT-IR Spektrumu yorumu

: _ Spektrumda -NO; gerilmesi 1544 cm™¥’in gdzlenmesi
4-Nitroftalimid . _
olusan tiriiniin yapisini desteklemektedir (Sekil 3.24).

Spektrumda -NH, gerilmesi 3428-3310 cm™ ve -NO-

: : gerilmesi 1519 cm™’in gozlenmesi, -NH gerilmesine ait pikin
4-Nitroftalamid
gbzlenmemesi olusan iiriinilin yapisini desteklemektedir (Sekil

3.25).

Spektrumda -C=N gerilmesi (nitril piki) 2242 cm™ ve -
: | NO; gerilmesi 1536 cm™’in gdzlenmesi, -NH; gerilmesi ve -
4-Nitroftalonitril _ _ ny 4 _
C=0 gerilmesine ait piklerin gézlenmemesi olusan {irliniin

yapisini desteklemektedir (Sekil 3.26).
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Sekil 3.24: 4-Nitroftalimid FT-IR spektrumu.
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Sekil 3.25: 4-Nitroftalamid FT-IR spektrumu.
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Sekil 3.26: 4-Nitroftalonitril FT-IR spektrumu.
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Tablo 3.21: 4,5-Dikloroftalonitril sentez basamaklar1 FT-IR spektrum yorumu.

Molekiil

FT-IR Spektrumu yorumu

4 5-Dikloroftalik
Anhidrit

Spektrumda -C-O-C- asimetrik gerilmesi 1094 cm™,
anhidrit pikleri 1832 cm™ ve 1775 cm™’in gozlenmesi,
-OH gerilmesine ait pikin gdzlenmemesi olusan

tirtiniin yapisin1 desteklemektedir (Sekil 3.27).

4 5-Dikloroftalimid

Spektrumda -NH gerilmesi 3425-3295 cm, imid
pikleri 1688 cm™ ve 1651 cm™’in gozlenmesi, -C-O-C-
gerilmesine ait piklerin gézlenmemesi olusan {irliniin

yapisini desteklemektedir (Sekil 3.28).

4 5-Dikloroftalamid

Spektrumda -NH, gerilmesi 3425-3295 c¢cm™, amid
piki 1688 cm?® ve 1651 cm¥in gozlenmesi, -NH
gerilmesine ait pikin gézlenmemesi olusan iirliniin yapisini

desteklemektedir (Sekil 3.29).

4 5-Dikloroftalonitril

Spektrumda -C=N gerilmesi (nitril piki) 2239 cm™®’in
gozlenmesi, -NH2 gerilmesine ait piklerin gozlenmemesi

olusan triiniin yapisini desteklemektedir (Sekil 3.30).
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Sekil 3.27: 4,5-Dikloroftalik anhidrit FT-IR spektrumu.
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Sekil 3.28: 4,5-Dikloroftalimid FT-IR spektrumu.
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Sekil 3.29: 4,5-Dikloroftalamid FT-IR spektrumu.
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Sekil 3.30: 4,5-Dikloroftalonitril FT-IR spektrumu.
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Tablo 3.22: 4,5-Dihidroksiftalonitril sentez basamaklar1 FT-IR spektrum

yorumul.

Molekiil

FT-IR Spektrumu yorumu

1,2-Dihidroksi-4,5-

Dibromobenzen

Spektrumda -CBr gerilmesi 631 cm™ ve -OH
gerilmesi 3203 cm™’in gdzlenmesi olusan {iriiniin

yapisini desteklemektedir (Sekil 3.31).

1,2-Dibenziloksi-4,5-

Dibromobenzen

Spektrumda -C-O-C- asimetrik ve simetrik
gerilmeleri 1192 cm™?, 1160 cm®, alifatik -CH
gerilmesi 2927 cm! ve 2868’in gdzlenmesi, -OH
gerilmesine ait pikin gozlenmemesi olusan {iriiniin

yapisini desteklemektedir (Sekil 3.32).

1,2-Dibenziloksi-4,5-
Disiyanobenzen

Spektrumda -C=N gerilmesi (Nitril piki) 2229
cm™¥’in  gozlenmesi, -CBr gerilmesine ait pikin
gozlenmemesi olusan iriiniin yapisini

desteklemektedir (Sekil 3.33).

4 5-Dihidroksiftalonitril

Spektrumda -OH gerilmesi 3232 cm™ ve -C=N
gerilmesi (nitril piki) 2235 cm™’in gdzlenmesi, -
C-O-C- asimetrik ve simetrik  gerilmesinin
gdzlenmemesi olusan urtintin yapisini

desteklemektedir (Sekil 3.34).
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Sekil 3.31: 1,2-Dihidroksi-4,5-dibromobenzen FT-IR spektrumu.
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Sekil 3.32: 1.2-Dibenziloksi-4,5-dibromobenzen FT-IR spektrumu.
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Sekil 3.33: 1.2-Dibenziloksi-4,5-disiyanobenzen FT-IR spektrumu.
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Sekil 3.34: 4,5-Dihidroksiftalonitril FT-IR spektrumu.
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Tablo 3.23: 1-Merkapto-4,7,10-trioksaundekan sentez basamaklar1 FT-IR

spektrum yorumu.

Molekiil

FT-IR Spektrumu yorumu

1-Bromo 4.7,10-

trioksaundekan

Spektrumda -CBr gerilmesine 663 cm™’in gzlenmesi,
-OH gerilmesine ait pikin gézlenmemesi olusan iirliniin

yapisini desteklemektedir (Sekil 3.35).

Tri(etilen  glikol)
monometil eter
tosilat

Spektrumda -SO; gerilmesinin gbzlenmesi, -OH
gerilmesine ait pikin gozlenmemesi olusan iiriiniin yapisini

desteklemektedir (Sekil 3.36).

1-Merkapto-4,7,10-

trioksaundekan

Spektrumda -SH gerilmesi 2549 cm™’in gbzlenmesi

ve -SO» gerilmesi, -C=C- gerilmesine ait piklerin

gbézlenmemesi olusan {irliniin yapisin1 desteklemektedir

(Sekil 3.37).
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Sekil 3.35: 1-Bromo-4,7,10-trioksaundekane FT-IR spektrumu.
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Sekil 3.36: Tri(etilen glikol) monometil eter tosilat FT-IR spektrumu.
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Sekil 3.37: 1-Merkapto-4,7,10-trioksaundekane FT-IR spektrumu.
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3.4.2. 4-(4,7,10-Trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril Q)

Karakterizasyonu

4-(4,7,10-Trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (1) bilesiginin karakterizasyonu
igin elde edilen FT-IR, kiitle ve NMR spektrumlari teorik hesaplamalar ve literatiirdeki
degerlendirmeler dikkate alinarak yorumlanmistir [Dabak et al., 2000].
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Sekil 3.38: 4-(4,7,10-Trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (1) FT-IR spektrumu.

Aromatik -CH gerilmesi 3024-3093 cm™, alifatik -CH gerilmesi 2819-2918 cm
1 -C=N gerilmesi (nitril piki) 2231 cm™, aromatik -C=C- gerilmesi 1582 cm™, -OCHj
gerilmesi 1191 cm™, -C-O-C- asimetrik gerilmesi 1112 cm™ ve -C-O-C- simetrik

gerilmesi 1098 cm™’de gozlenmistir.
Spektrumda -SH gerilmesine ve -NO> gerilmesine ait piklerin gozlenmemesi, -

C=N gerilmesine ait pikin gézlenmesi olugan {iriiniin yapisini desteklemektedir (Sekil
3.38).
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Sekil 3.39: 4-(4,7,10-Trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (1) kiitle spektrumu.

4-(4,7,10-Trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (1) bilesiginin matriks olarak
anthracene-1,8,9-triol (DIT) kullanilarak MALDI-TOF teknigi ile elde edilen kiitle
spektrumu Sekil 3.39’da verilmistir.

328,3’te [M+Na]" ve 344,3’te [M+K]* molekiiler iyon piklerinin gézlenmesi
hesaplanan kiitlesi 306,10 g/mol olan bilesigin olustugunu gostermektedir.
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Sekil 3.40: 4-(4,7,10-Trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (1) *H-NMR spektrumu.

57



'H-NMR (500 MHz) (CDCl3) & ppm: 7,70-7,56 ppm araliginda 1, 2 ve 3
numarali aromatik karbon atomlarinin hidrojenlerine ait ¢oklu pikler, 3,77 ppm’de 9
numarali karbon atomunun hidrojenlerine (OCHy>) ait triplet pik, 3,67 ppm ile 3,52
ppm araliginda 5, 6, 7, 8 numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine (OCH?) ait ¢coklu
pikler, 3,37 ppm’de 10 numarali karbon atomunun eslesme yapmamus hidrojenlerine
(OCHpg) ait singlet pik, 3,23 ppm’de ise 4 numarali karbon atomunun hidrojenlerine
(SCH2) ait triplet pik gozlenmektedir. H-NMR spektrumu beklenen iiriiniin
olustugunu gostermektedir (Sekil 3.40) [Dabak et al., 2000].

3.4.3. 4-(1,4,7,10-Tetraoksaundesil) ftalonitril (2) Karakterizasyonu
4-(1,4,7,10-Tetraoksaundesil) ftalonitril (2) bilesiginin karakterizasyonu igin

elde edilen FT-IR, kiitle ve NMR spektrumlari teorik hesaplamalar ve literatiirdeki
degerlendirmeler dikkate alinarak yorumlanmistir [Kobayashi et al., 1999].
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Sekil 3.41: 4-(1,4,7,10-Tetraoksaundesil) ftalonitril (4) FT-IR spektrumu.

Aromatik -CH gerilmesi 3042-3108 cm™, alifatik -CH gerilmesi 2869-2907
m, -C=N gerilmesi (nitril piki) 2230 cm™, aromatik -C=C- gerilmesi 1594 cm™, -
OCHs gerilmesi 1196 cm™, -C-O-C- asimetrik gerilmesi 1097 cm™ ve -C-O-C-

simetrik gerilmesi 1084 cm™’de gozlenmistir.
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Spektrumda -OH gerilmesine ve -NO; gerilmesine ait piklerin gozlenmemesi, -

C=N gerilmesine ait pikin gézlenmesi olusan iiriiniin yapisini desteklemektedir (Sekil

3.41).
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Sekil 3.42: 4-(1,4,7,10-Tetraoksaundesil) ftalonitril (2) kiitle spektrumu.

4-(1,4,7,10-Tetraoksaundesil) ftalonitril (2) bilesiginin MALDI-TOF teknigi ile
elde edilen kiitle spektrumu Sekil 3.42°de verilmistir.
312,4°te [M+Na]* molekiiler iyon pikinin gézlenmesi hesaplanan kiitlesi 290,13

g/mol olan bilesigin olustugunu gostermektedir.
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Sekil 3.43: 4-(1,4,7,10-Tetraoksaundesil) ftalonitril (2) *H-NMR spektrumu.

'H-NMR (500MHz) (CDCl3) § ppm: 7,72-7,21 ppm araliginda 1, 2 ve 3 numarali
aromatik karbon atomlarinin hidrojenlerine ait ¢oklu pikler, 4,23 ppm’de 4, 3,89
ppm’de 5, 3,72 ppm’de 6 numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine (OCHy) ait triplet
pikler, 3,66 ppm’de 7 ve 8 numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine (OCH>) ait
coklu pik, 3,55 ppm’de 9 numarali karbon atomunun hidrojenlerine (OCHy) ait triplet
pik, 3,38 ppm’de 10 numarali karbon atomunun eslesme yapmamis hidrojenlerine
(OCH3) ait singlet pik gozlenmektedir. H-NMR spektrumu beklenen iiriiniin
olustugunu gostermektedir (Sekil 3.43) [Kobayashi et al., 1999].

3.44. 45-Bis(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil)  ftalonitril  (3)

Karakterizasyonu

4,5-Bis(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril €)) bilesiginin
karakterizasyonu icin elde edilen FT-IR, kiitle ve NMR spektrumlari teorik
hesaplamalar ve literatiirdeki degerlendirmeler dikkate alinarak yorumlanmistir

[Dabak et al., 2000].
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Sekil 3.44: 4,5-Bis(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (3) FT-IR spektrumu.

Aromatik -CH gerilmesi 3079 cm, alifatik -CH gerilmesi 2871 cm™, -C=N
gerilmesi (nitril piki) 2229 cm™, aromatik -C=C- gerilmesi 1566 cm™, -OCHj
gerilmesi 1198 cm™, -C-O-C- asimetrik gerilmesi 1100 cm™ ve -C-O-C- simetrik
gerilmesi 1026 cm™’de gozlenmistir.

Spektrumda -SH gerilmesine ve -CCl gerilmesine ait piklerin gézlenmemesi, -
C=N gerilmesine ait pikin gézlenmesi olusan {iriinlin yapisini desteklemektedir (Sekil

3.44).
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Sekil 3.45: 4,5-Bis(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (3) kiitle spektrumu.

4,5-Bis(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (3) bilesiginin matriks
olarak 2,5-dihidroksibenzoik asit (DHB) kullanilarak MALDI-TOF teknigi ile elde

edilen kiitle spektrumu Sekil 3.45’te verilmistir.
484,7°de [M]" ve 506,8°de [M+Na]® molekiiler iyon piklerinin gézlenmesi

hesaplanan kiitlesi 484,17 g/mol olan bilesigin olustugunu gostermektedir.
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Sekil 3.46: 4,5-Bis(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril (3) H-NMR
spektrumu.
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'H-NMR (500MHz) (CDCl3) & ppm: 7.60 ppm’de 1 ve 1' numarali aromatik
karbon atomlarinin eslesme yapmamis hidrojenlerine ait singlet pik, 3.75 ppm’de 7 ve
7' numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine (OCHy) ait triplet pik, 3.61 ppm ile 3.50
ppm araliginda 3, 3', 4, 4, 5, 5', 6, 6' numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine
(OCHpy) ait ¢oklu pikler, 3.32 ppm’de 8 ve 8' numarali karbon atomlarinin eslesme
yapmamis hidrojenlerine (OCHs) ait singlet pik, 3.20 ppm’de ise 2 ve 2' numarali
karbon atomlarinin hidrojenlerine (SCHy) ait triplet pik gozlenmektedir. *H-NMR
spektrumu beklenen iriiniin olustugunu gostermektedir (Sekil 3.46) [Dabak et al.,
2000].

3.4.5. 4,5-Bis(1,4,7,10-tetraoksaundesil) ftalonitril (4)

Karakterizasyonu

4,5-Bis(1,4,7,10-tetraoksaundesil) ftalonitril (4) bilesiginin karakterizasyonu
i¢in elde edilen FT-IR, kiitle ve NMR spektrumlari teorik hesaplamalar ve literatiirdeki

degerlendirmeler dikkate alinarak yorumlanmistir [Toupance et al., 1994].
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Sekil 3.47: 4,5-Bis(1,4,7,10-tetraoksaundesil) ftalonitril (4) FT-IR spektrumu.

Aromatik -CH gerilmesi 3057-3125 cm™?, alifatik -CH gerilmesi 2877 cm?, -
C=N gerilmesi (nitril piki) 2229 cm™, aromatik -C=C- gerilmesi 1589 cm™, -OCHjs
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gerilmesi 1200 cm™, -C-O-C- asimetrik gerilmesi 1089 cm™ ve -C-O-C- simetrik

gerilmesi 1029 cm™’de gozlenmistir.
Spektrumda -OH gerilmesine ve -CBr gerilmesine ait piklerin gézlenmemesi, -

C=N gerilmesine ait pikin gdzlenmesi olusan iiriiniin yapisini1 desteklemektedir (Sekil

3.47).
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Sekil 3.48: 4,5-Bis(1,4,7,10-tetraoksaundesil) ftalonitril (3) kiitle spektrumu.

4,5-Bis(1,4,7,10-tetraoksaundesil) ftalonitril (3) bilesiginin matriks olarak
anthracene-1,8,9-triol (DIT) kullanilarak MALDI-TOF teknigi ile elde edilen kiitle

spektrumu Sekil 3.48’de verilmistir.
452,8’de [M]*, 474,9°da [M+Na]* ve 490,9°da [M+K]" molekiiler iyon

piklerinin gdzlenmesi hesaplanan kiitlesi 452,22 g/mol olan bilesigin olustugunu

gostermektedir.
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Sekil 3.49: 4,5-Bis(1,4,7,10-tetraoksaundesil) ftalonitril (4) *H-NMR spektrumu.

'H-NMR (500MHz) (CDCl3) & ppm: 7,28 ppm’de 1 ve 1' numarali aromatik
karbon atomlarinin eslesme yapmamis hidrojenlerine ait singlet pik, 4,27 ppm’de 2 ve
2',3,91 ppm’de 3 ve 3', 3,74 ppm’de 4 ve 4' numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine
(OCHy) ait triplet pikler, 3,67 ppm’de 4, 4', 5, 5' numarali karbon atomlarinin
hidrojenlerine (OCHy>) ait ¢oklu pik, 3,57 ppm’de 7 ve 7' numarali karbon atomlarinin
hidrojenlerine (OCHy>) ait triplet pik, 3,39 ppm’de 8 ve 8' numarali karbon atomlarinin
eslesme yapmamis hidrojenlerine (OCHs) ait singlet pik gdzlenmektedir. *H-NMR
spektrumu beklenen iriiniin olustugunu gostermektedir (Sekil 3.49) [Toupance et al.,
1994].

3.4.6. Bis[2,9,16,23-tetra(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) lutesyum
(111) ftalosiyanin] (1) Bilesiginin Karakterizasyonu

Bis[2,9,16,23-tetra(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) lutesyum (1II)
ftalosiyanin] (1) bilesiginin karakterizasyonu igin elde edilen FT-IR, Kiitle ve NMR
spektrumlart teorik hesaplamalar ve literatiirdeki degerlendirmeler dikkate alinarak

yorumlanmastir.
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Sekil 3.50: Bis[2,9,16,23-tetra(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) lutesyum (III)
ftalosiyanin] (1) bilesiginin FT-IR spektrumu.

Alifatik -CH gerilmesi 2870 cm?, aromatik -C=N gerilmesi 1604 cm?
aromatik -C=C- gerilmesi 1449 cm™, -OCHsgerilmesi 1221 cm™, -C-O-C- asimetrik
gerilmesi 1103 cm™ ve -C-O-C- simetrik gerilmesi 1059 cm™de gézlenmistir.

Spektrumda baslangic maddesindeki -C=N gruplarina ait piklerin
gozlenmemesi ve olugsmasi beklenen iiriiniin yapisinda bulunan -C=N gruplarina ait

piklerin gozlenmesi iiriiniin yapisini desteklemektedir (Sekil 3.50).
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Sekil 3.51: Bis[2,9,16,23-tetra(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) lutesyum (III)
ftalosiyanin] (1) bilesiginin kiitle spektrumu.
Bis[2,9,16,23-tetra(4,7,10-trioksaundekan-1-stilfonil) lutesyum (1I0)
ftalosiyanin] (1) bilesiginin hesaplanan kiitlesi 2623,77 g/mol’diir. MALDI-TOF
teknigi ile matriks olarak 2,3-dihidroksi benzaldehit (DHB) kullanilarak elde edilen
kiitle spektrumu Sekil 3.51°de verilmistir. 2615,26 d a [M]" molekiiler iyon pikinin

gozlenmesi iriiniin yapisini desteklemektedir.
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Sekil 3.52: Bis[2,9,16,23-tetra(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) lutesyum (III)
ftalosiyanin] (1) bilesiginin nétral formunun *H-NMR spektrumu.

'H-NMR (500MHz) (THF-d8): Nétral formunda aromatik hidrojen atomlarma
ait piklerin goriilmesi gerekirken lutesyumun paramanyetizmasindan dolay1 bu pikler
goriilememektedir. Siibstitiie grubun igerdigi alifatik protonlara ait pikler; 4,32 ppm’de
6 numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine (OCHy) ait singlet pik, 3,92 ppm ile 3,67
ppm araliginda 2,3,4,5 numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine (OCH?) ait ¢oklu
pikler, 3,52 ppm’de ise 1 numarali karbon atomlariin hidrojenlerine (SCHy) ait singlet
pik, 3,29 ppm’de karbon atomlarinin eslesme yapmamis hidrojenlerine (OCHz) ait
singlet pik seklinde gozlenmektedir (Sekil 3.52).
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Sekil 3.53: Bis[2,9,16,23-tetra(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) lutesyum (III)
ftalosiyanin] (1) bilesiginin indirgenmis formunun *H-NMR spektrumu.
'H-NMR (500MHz) (THF-d8): Aromatik hidrojen atomlarina ait piklerin
gozlenmesi i¢cin NaBDs ilave edilerek bu ftalosiyanin bilesiginin indirgenmis
formunun *H-NMR spektrumu almmustir (Sekil 3.53). Ftlaosiyanin bilesigi tetra
stibstitlie oldugu i¢in ti¢ farkli kimyasal ¢evreye sahip toplam 24 adet aromatik
protonlara ait 9.74-8.69 ve 8.02-7.93 pp araliklarinda iki adet pik olarak g6zlenmistir.
Nétral ve indirgenmis formlarina ait *H-NMR spektrumlarindan elde edilen bu

veriler tirliniin yapisini desteklemektedir.

3.4.7. Bis[2,9,16,23-tetra(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (111)
ftalosiyanin] (2) Bilesiginin Karakterizasyonu

Bis[2,9,16,23-tetra(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (111) ftalosiyanin] (2)

bilesiginin karakterizasyonu i¢in elde edilen FT-IR, Kiitle ve NMR spektrumlari teorik

hesaplamalar ve literatiirdeki degerlendirmeler dikkate alinarak yorumlanmastir.
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Sekil 3.54: Bis[2,9,16,23-tetra(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (I11) ftalosiyanin]
(2) bilesiginin FT-IR spektrumu.

Aromatik -CH gerilmesi 3066 cm™, alifatik -CH gerilmesi 2870 cm™, aromatik
-C=N gerilmesi 1604 cm™, aromatik -C=C- gerilmesi 1449 cm™, -OCHj3 gerilmesi
1234 cm, -C-O-C- asimetrik gerilmesi 1103 cm™ ve -C-O-C- simetrik gerilmesi 1059
cm™ de gozlenmistir.

Spektrumda baslangic maddesindeki -C=N gruplarmma ait piklerin

gozlenmemesi ve olusmasi beklenen iiriiniin yapisinda bulunan -C=N gruplarina ait

piklerin gozlenmesi iiriiniin yapisint desteklemektedir (Sekil 3.54).
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e Kiitle Spektrumu (MALDI-TOF-MS)
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Sekil 3.55: Bis[2,9,16,23-tetra(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (I11) ftalosiyanin]

(2) bilesiginin kiitle spektrumu.

Bis[2,9,16,23-tetra(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (I11) ftalosiyanin] (2)

bilesiginin hesaplanan kiitlesi 2495,95 g/mol’diir. MALDI-TOF teknigi

ile

matrikssiz olarak elde edilen kiitle spektrumu Sekil 3.55’te verilmistir. 2491,83 d e

[M]" molekiiler iyon pikinin gdzlenmesi iiriiniin yapisim1 desteklemektedir.
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Sekil 3.56: Bis[2,9,16,23-tetra(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (l11) ftalosiyanin]
(2) bilesiginin nétral formunun *H-NMR spektrumu.

'H-NMR (500MHz) (THF-d8): Nétral formunda aromatik hidrojen atomlarinina
ait piklerin goriilmesi gerekirken lutesyumun paramanyetizmasindan dolay1 bu pikler
goriilememektedir. Siibstitiie grubun igerdigi alifatik protonlara ait pikler; 4,11 ppm’de
1 numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine ait pik, 3,91 ile 3,59 ppm araliginda 2, 3,
4, 5 numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine (OCH2) ait ¢oklu pik, 3,39 ppm’de 7
numarali karbon atomlarinin eslesme yapmamis hidrojenlerine (OCHs3) ait singlet pik
seklinde gozlenmektedir (Sekil 3.56).
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Sekil 3.57: Bis[2,9,16,23-tetra(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (I11) ftalosiyanin]
(2) bilesiginin indirgenmis formunun *H-NMR spektrumu.

'H-NMR (500MHz) (THF-d8): Aromatik hidrojen atomlarina ait piklerin
gozlenmesi i¢cin NaBDs ilave edilerek bu ftalosiyanin bilesiginin indirgenmis
formunun *H-NMR spektrumu almmustir (Sekil 3.57). Ftlaosiyanin bilesigi tetra
siibstitlie oldugu i¢in li¢ ayr1 kimyasal cevreye sahip toplam 24 adet aromatik
protonlara ii¢ adet pik 8.63-7.52 ppm araliginda pik ¢oklugu seklinde gézlenmistir.

Nétral ve indirgenmis formlarina ait *H-NMR spektrumlarindan elde edilen bu

veriler tirliniin yapisini desteklemektedir.

3.4.8. Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-0kta(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil)

lutesyum (111) ftalosiyanin] (3) Bilesiginin Karakterizayonu

Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) lutesyum (III)
ftalosiyanin] (3) bilesiginin karakterizasyonu igin elde edilen FT-IR, Kiitle ve NMR
spektrumlar: teorik hesaplamalar ve literatiirdeki degerlendirmeler dikkate alinarak

yorumlanmastir.

73



FT-IR Spektrumu [(ATR) /cm™]

S0 ]
85

20 | 25783

~ 54, 7.7 oe.7
63 ) 145192 270N Tale
28670 13514

%T .
55
50 0427
45 |
40 |
35
30 | 1076,3
25

20,0

T T T T
4000.0 3000 2000 1500 1000
cm-1

Sekil 3.58: Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil)
lutesyum (111) ftalosiyanin] (3) FT-IR spektrumu.

Alifatik -CH gerilmesi 2867 cm™, aromatik -C=N gerilmesi 1590 cm, aromatik
-C=C- gerilmesi 1451 cm™*, -OCHjs gerilmesi 1197 cm™, -C-O-C- asimetrik gerilmesi
1099 cm™* ve -C-O-C- simetrik gerilmesi 1076 cm™’de gozlenmistir.

Spektrumda baslangic maddesindeki -C=N gruplarmma ait piklerin
gozlenmemesi ve olugmasi beklenen iriiniin yapisinda bulunan -C=N gruplarina ait

piklerin gozlenmesi iiriiniin yapisint desteklemektedir (Sekil 3.58).
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e Kiitle Spektrumu (MALDI-TOF-MS)
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Sekil 3.59: Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil)
lutesyum (111) ftalosiyanin] (3) bilesiginin kiitle spektrumu.
Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) lutesyum (III)
ftalosiyanin] (3) bilesiginin hesaplanan kiitlesi 4048,30 g/mol’diir. MALDI-TOF
teknigi ile matrikssiz olarak elde edilen kiitle spektrumu Sekil 3.59°da verilmistir.
4048,307 de [M]®  molekiiler iyon pikinin gozlenmesi iiriiniin yapisim

desteklemektedir.
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Sekil 3.60: Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil)
lutesyum (III) ftalosiyanin] (3) bilesiginin nétral formunun *H-NMR spektrumu.

'H-NMR (500MHz) (THF-d8): Nétral formunda aromatik hidrojen atomlarma
ait piklerin goriilmesi gerekirken lutesyumun paramanyetizmasindan dolay1 bu pikler
goriilememektedir. Siibstitiie grubun igerdigi alifatik protonlara ait pikler; 4,35 ppm’de
6 numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine (OCH>) ait singlet pik, 3,85 ppm ile 3,60
ppm araliginda 2, 3, 4, 5 numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine (OCH?) ait ¢coklu
pikler, 3,44 ppm’de ise 1 numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine (SCH>) ait singlet
pik 3,22 ppm’de 7 numarali karbon atomlarinin eslesme yapmamis hidrojenlerine
(OCHp) ait singlet pik seklinde gozlenmektedir (Sekil 3.60).
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Sekil 3.61: Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil)
lutesyum (III) ftalosiyanin] (3) bilesiginin indirgenmis formunun *H-NMR
spektrumu.

'H-NMR (500MHz) (THF-d8): Aromatik hidrojen atomlarina ait piklerin
gbozlenmesi icin NaBD4 ilave edilerek bu ftalosiyanin bilesiginin indirgenmis
formunun *H-NMR spektrumu almmistir (Sekil 3.61). Ftlaosiyanin bilesigi okta
siibstitiie oldugu i¢in ayni1 kimyasal ¢evreye sahip toplam 16 adet aromatik protonlara
ait tek pik 8.8 ppm’de gézlenmistir.

Nétral ve indirgenmis formlarina ait *H-NMR spektrumlarindan elde edilen bu

veriler tirliniin yapisini desteklemektedir.

3.4.9. Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(1,4,7,10-tetraoksaundesil)

lutesyum (111) ftalosiyanin] (4) Bilesiginin Karakterizasyonu

Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum ()
ftalosiyanin] (4) bilesiginin karakterizasyonu i¢in elde edilen FT-IR, Kiitle ve NMR
spektrumlar: teorik hesaplamalar ve literatiirdeki degerlendirmeler dikkate alinarak

yorumlanmastir.
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Sekil 3.62: Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (111)
ftalosiyanin] (4) FT-IR spektrumu.

Aromatik -CH gerilmesi 3066 cm™, alifatik -CH gerilmesi 2870 cm™, aromatik
-C=N gerilmesi 1604 cm™, aromatik -C=C- gerilmesi 1449 cm™, -OCHs gerilmesi
1234 cm, -C-O-C- asimetrik gerilmesi 1103 cm™ ve -C-O-C- simetrik gerilmesi 1059
cm de gozlenmistir.

Spektrumda baslangic maddesindeki -C=N gruplarmma ait piklerin
gozlenmemesi ve olugmasi beklenen iriiniin yapisinda bulunan -C=N gruplarina ait

piklerin gozlenmesi iiriiniin yapisini desteklemektedir (Sekil 3.62).
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Sekil 3.63: Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (111)
ftalosiyanin] (4) bilesiginin kiitle spektrumu.
Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (
ftalosiyanin] (4) bilesiginin hesaplanan kiitlesi 3792,62 g/mol’diir. MALDI-TOF
teknigi ile matriks olarak DHB kullanilarak elde edilen kiitle spektrumu Sekil 3.63’te
verilmistir. 3792,074 de [M]" molekiiler iyon pikinin gozlenmesi iiriiniin yapisini
desteklemektedir.
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Sekil 3.64: Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (111)
ftalosiyanin] (4) bilesiginin nétral formunun *H-NMR spektrumu.

'H-NMR (500MHz) (THF-d8): Nétral formunda aromatik hidrojen atomlarma
ait piklerin goriilmesi gerekirken lutesyumun paramanyetizmasindan dolay bu pikler
goriilememektedir. Siibstitiie grubun igerdigi alifatik protonlara ait pikler; 4,19 ppm’de
1 numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine ait pik, 3,95 ile 3,70 ppm araliginda 2,
3, 4, 5 numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine (OCH2) ait ¢oklu pikler, 3,56
ppm’de 6 numarali karbon atomlarinin hidrojenlerine (OCH3) ait singlet pik, 3,34
ppm’de 7 numarali karbon atomlarmin eslesme yapmamis hidrojenlerine (OCHa) ait
singlet pik gdzlenmektedir. *H-NMR spektrumu iiriiniin yapisim desteklemektedir.
(Sekil 3.64).
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Sekil 3.65: Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (111)
ftalosiyanin] (4) bilesiginin indirgenmis formunun *H-NMR spektrumu.
'H-NMR (500MHz) (THF-d8): Aromatik hidrojen atomlarma ait piklerin
gozlenmesi icin NaBDs ilave edilerek bu ftalosiyanin bilesiginin indirgenmis
formunun 'H-NMR spektrumu almmustir (Sekil 3.65). Ftalosiyanin bilesigi okta
slibstitiie oldugu i¢in ayni kimyasal ¢evreye sahip toplam 16 adet aromatik protonlara
ait tek pik 8.25 ppm’de gozlenmistir.
Nétral ve indirgenmis formlarina ait *H-NMR spektrumlarindan elde edilen bu

veriler tirliniin yapisini desteklemektedir.
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Sekil 3.66: Bis[2,9,16,23-tetra(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) lutesyum (1)
ftalosiyanin] (1) bilesiginin nétral, indirgenmis ve yiikseltgenmis formlarinin UV-Vis
spektrumu.

Bis[2,9,16,23-tetra(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) lutesyum (1II)
ftalosiyanin] (1) bilesiginin THF igerisinde 3,38x10®% M konsantrasyonunda
hazirlanan nétral, indirgenmis ve yiikseltgenmis ¢ozeltilerinin UV-Vis spektrumunda

Q bantlar1 750 nm ile 600 nm araliginda, Soret bandi ise 300 nm ile 400 nm araliginda
gozlenmistir (Sekil 3.66).
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Sekil 3.67: Bis[2,9,16,23-tetra(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (l11) ftalosiyanin]
(2) bilesiginin noétral, indirgenmis ve ylikseltgenmis formlarinin UV-Vis spektrumu.

Bis[2,9,16,23-tetra(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (111) ftalosiyanin] (2)
bilesiginin THF icerisinde 3,38x10® M konsantrasyonunda hazirlanan nétral,
indirgenmis ve yiikseltgenmis ¢ozeltilerinin UV-Vis spektrumunda Q bantlar: 750 hm
ile 600 nm araliginda, Soret band1 ise 300 nm ile 400 nm araliginda gézlenmistir (Sekil
3.67).
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Sekil 3.68: Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil)
lutesyum (III) ftalosiyanin] (3) bilesiginin noétral, indirgenmis ve yiikseltgenmis
formlarinin UV-Vis spektrumu.
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Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(4,7,10-trioksaundekan-1-siilfonil) lutesyum (III)
ftalosiyanin] (3) bilesiginin THF icerisinde 3,38x10° M konsantrasyonunda
hazirlanan noétral, indirgenmis ve yiikseltgenmis ¢ozeltilerinin UV-Vis spektrumunda
Q bantlar1 750 nm ile 600 nm araliginda, Soret band1 ise 300 nm ile 400 nm araliginda
gozlenmistir (Sekil 3.68).
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Sekil 3.69: Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum (111)
ftalosiyanin] (4) bilesiginin nétral, indirgenmis ve yiikseltgenmis formlarinim UV-Vis
spektrumu.

Bis[2,3,9,10,16,17,23,24-okta(1,4,7,10-tetraoksaundesil) lutesyum n)
ftalosiyanin] (4) bilesiginin THF igerisinde 3,38x10° M konsantrasyonunda
hazirlanan nétral, indirgenmis ve yiikseltgenmis ¢ozeltilerinin UV-Vis spektrumunda
Q bantlar1 750 nm ile 600 nm araliginda, Soret bandi ise 300 nm ile 400 nm araliginda
gozlenmistir (Sekil 3.69).

3.6. Biyosensor Calismalari

Tez kapsaminda sentezlenen 4 adet ftalosiyanin tlirevlerinden sadece 3 numarali
ftalosiyanin tiirevi silika nanoparcaciklarla etkilestirilerek glikoz biyosensor
uygulamalarinda kullanilmak iizere elektrokimyasal prob hazirlanmistir. Bu

molekiilin  glikoz biyosensér uygulamas1 Ingiltere’de  Sheffield Hallam
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Univesitesi’nde ortak galisma yaptigimiz grup ile birlikte yapilmistir. Biyosensoriin
tiretim adimlar sekil 3.70’te verilmistir. Ayrica biyosensoriin SEM, EDX ve TEM
goriintiileri sekil 3.71’de verilmistir [Al-Sagur et al., 2018].

Yapilan bu c¢alismada iletken tabanli ¢ok bilesenli; LuPcz, SiO2 nano
pargaciklari, polianilin (PANI) ve polivinil alkovinil asetat-itanoik asit (PVIA) igeren
nano boncuklar (CNB) hazirlandi. Hazirlanan CNB’lere glukoz oksidaz (GOx) enzimi
immobilize edilerek SiO2(LuPc2)PANI(PVIA)/GOX-CNB biyosensorii {iretilmistir
[Al-Sagur et al., 2018].

Stage 1: (i) Synthesis of SiO,(LuPc,) nanoparticles

NH,

H3C, CHs T CH, = T o u Hydrolysis/polycondensation bo? L
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Stage 1: (ii) Synthesis of PANI(PVIA)

og Ve QJ oot VR4 L
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Stage 2: Preparation of SiO,(LuPc,)-PANI(PVIA)-CNB

NH,
N NH,

N ,:.., + ‘ ' EDC/NHS O

SiO,(LuPc,) PANI(PVIA) SiO,(LuPc,)-PANI(PVIA)-CNB

Fabrication of SiO,(LuPc,)-PANI(PVIA)/GOx-CNB

O GOx immobilization
i

SiO,(LuPc,)-PANI(PVIA)-CNB SiO,(LuPc,)-PANI(PVIA)/GOx-CNB

Sekil 3.70: SiO2(LuPc2)PANI(PVIA)/GOx-CNB Biyosensoriiniin {iretim adimlari.
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Sekil 3.71: Hazirlanan biyosensoriin SEM, EDX ve TEM goriintiileri a) SiO2(LuPcy),
(b) SiO2(LuPc2) EDX goriintiileri, () SiO2(LuPc2)-PANI(PVIA)-CNB, (d) SiOz, (e)
PANI(PVIA), (f) LuPcz; TEM goriintiileri (g) SiO2(LuPc2)-PANI(PVIA)-CNB, (h)
Si0y, (i) PANI(PVIA).

Sensor sistemine ait siklik voltamogramlar da sekil 3.72°de verilmistir [Al-Sagur
etal., 2018].
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Sekil 3.72: Sensor sistemine ait siklik voltamogramlar; (a) SiOz, (b) SiO2(LuPc»), (c)
PANI(PVIA), (d) SiO2(LuPc2)-PANI(PVIA)-CNB. 5 mM Potasyum ferro/ferri
siyanid ¢ozeltisi (0.1 M NaCl igeren); tarama hiz1 = 100 mV/s (B) SiO2(LuPc)-

PANI(PVIA)/GOxX-CNB, N doygun 0.1 M PBS (pH 7.0) (0.1 M NaCl igeren) farkls

tarama hizlarinda 100-500 mV/s (a-€).
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3 Numarali ftalosiyanin bilesigine ait amporemetrik sensor cevabi sekil 3.73’te

verilmistir [Al-Sagur et al., 2018].
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Sekil 3.73: 0,1 M PBS (pH 7.0)’de SiO2 (LuPc2)-PANI(PVIA)/GOx-CNB’nin artan
glukoz ilavesi ile 6l¢iilen ampermetre yaniti.
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4. SONUCLAR

Bu tez kapsaminda, oncelikle literatiirde bulunan 4 adet dinitril tiirevi
sentezlenmistir. ilgili dinitril tiirevleri kullanilarak periferal pozisyonda kiikiirt ve
oksijen dondr gruplari iizerinden etilenoksi zincirleri ile ftalosiyanin halkasina
stibstitiie edilen 4 adet yeni tetra ve okta siibstitiie sandvi¢ yapili lutesyum ftalosiyanin
tiirevleri sentezlenmistir. Sentezlenen ve literatiirde olmayan yeni sandvi¢ yapili
lutesyum ftalosiyanin tiirevlerinin yapilart IR, kiitle ve NMR spektrumlar
degerlendirilerek aydinlatilmigtir.

Tez kapsaminda sentezlenen, dondr atom olarak kiikiirt atomu igeren okta
stibstitiie bisftalosiyanin molekiilityle hazirlanan glukoz biyosensorii ile 1-16 mM
konsantrasyon araliginda oldukga hizli (~2 s) sensor cevaplari elde edilmistir. Ayrica,
olusturulan SiO2(LuPc2)PANI(PVIA)/GOX-CNB biyosensorii ile meyve suyu ve
serum Ornekleri i¢in oldukca iyi sonuglar elde edilmistir. Sonuglar, {iretilen
biyosensorlerin glukoz biyosensorii olarak endiistriyel ve klinik analizler i¢in dnemli
bir potansiyel olusturabileceklerini gdstermektedir. 3 Numarali ftalosiyanin tiirevinin
glukoz biyosensorii ¢alismalar1 Ingiltere’de H. Al-Sagur, N. Farmilo ve A.K. Hassan
tarafindan yapilmistir.

Tez kapsaminda; Biosensors and Bioelectronics dergisinde bir adet yayin,
“Uluslararasi katiliml1 6.1la¢ Kimyasi: Ila¢ Etkin Maddesi Tasarimi, Sentezi, Uretimi
ve Standartizasyonu Konresi” ve “10. International Conference on Porphyrins and

Phthalocyanines” kongresinde birer adet poster sunulmustur.
4.1. Sentez ve Karakterizasyon

Tez kapsaminda sentezlenen baslangic maddelerinden 4,5-Bis(4,7,10-
trioksaundekan-1-siilfonil) ftalonitril sentezlenirken ¢oziici olarak DMSO
kullanildiginda veriminin diisikk olmasi ve reaksiyon ortaminda ¢ok fazla ara iiriin
bulunmasi nedeniyle ¢dziicii olarak aseton kullanilarak literatiirdeki yontemden farkl
olarak yiiksek verimle dinitril tiirevi sentezlenmistir.

Sentezlenen lantanit bisftalosiyanin tiirevlerinin yapi analizi IR, kiitle ve NMR
spektrumlart ile yapilmistir. Biitin nétr formlar i¢in LuPc2 molekiiliiniin

paramanyetizmasi, aromatik c¢ekirdegin yakininda bulunan proton sinyallerini bozar
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bu nedenle *H-NMR spektrumlarinda paramanyetik merkeze olan yakiliklarmdan
dolay1 notr formda aromatik protonlar belirgin olarak gézlenmez [Giirek et al., 2001].
Bu nedenle tez kapsaminda sentezlenen sandvi¢ yapidaki lutesyum ftalosiyanin
tiirevlerinin NaBDy ile indirgenmis tiirevlerinin de 'H-NMR spektrumlar1 alinarak
aromatik pikler gézlenmistir.

Tez kapsaminda sentezlenen lantanit bisftalosiyanin tiirevlerinin THF igerisinde
alman UV-Vis spekrumlar1 karsilastirildiginda indirgenmis formunda 650-700 nm
civarinda bulunan Q bandinin beklendigi gibi ikiye yarilmasi Onerilen yapilari

desteklemektedir.
4.2. Sentezlenen Lutesyum Bisftalosiyaninlerin Coziiniirliigii

Tez kapsaminda sentezlenen lutesyum bisftalosiyanin tiirevleri; diklormetan,
kloroform, aseton, etanol, metanol, DMF ve DMSO gibi pek ¢ok organik ¢oziiciide
¢cozlinmektedir. Ayrica sentezlenen bisftalosiyanin tiirevlerinin suda ¢6ziindiikleri de
belirlenmistir.

Molekiiller suda ¢oziintirliikleri yoniinden incelendiginde oksijen donér atomu
izerinden siibstitiie ftalosiyanin tiirevlerinin sudaki ¢oziiniirliiklerinin kiikiirt baglh
gruplara gore daha iyi oldugu goriilmiistiir. Bu sonugta oksijenin suda ¢oziiniirliigi
arttirdigin1 gostermektedir. Bunun nedeni oksijen atomunun elektronegativitesinin
kiikiirt atomuna gore yiiksek olmasindan dolayr su molekiilleri ile hidrojen bag:

yapmaya daha yatkin olmasina baglanabilir.
4.3. Sensor Calismalari

Tez kapsaminda sentezlenen, donor atom olarak kiikiirt atomu igeren okta
slibstitiie bisftalosiyanin molekiiliiyle hazirlanan glukoz biyosensori ile 1-16 mM
konsantrasyon araliginda oldukga hizli (~2 s) sensor cevaplari elde edilmistir. Ayrica,
olusturulan SiO2(LUPc2)PANI(PVIA)/GOX-CNB biyosensorii ile meyve suyu ve
serum Ornekleri i¢in olduk¢a iyi sonuglar elde edilmistir. Sonuglar, iiretilen
biyosensorlerin glukoz sensorii olarak endiistriyel ve klinik analizler i¢in 6nemli bir

potansiyel olusturabileceklerini gostermektedir [Al-Sagur et al., 2018].
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Tez kapsaminda sentezlenen diger molekiiller i¢in de biyosensor calismalari

Ingiltere’de devam etmektedir.
4.4, Tez Molekiilleri ile Gelecege Yonelik Calismalar

Tez kapsaminda sentezlenen molekiillerden, yapisinda dondr grup olarak kiikiirt
atomu bulunan okta siibstitiie bisftalosiyanin molekiiliiniin biyosensor ¢alismalarinda
etkisi incelenerek uluslararasi bir dergide yayini g¢ikarilmistir. Bu tez g¢alismasi
kapsaminda sentezlenen diger molekiillerin de biyosensér uygulamalari igin
kullanimina yonelik calismalar devam etmekte ve elde edilen sonuglarin

karsilastirilmas1 amag¢lanmaktadir.
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