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OZET

UV-RADYASYONU ABSORBLAMA OZELLiGi OLAN YENi HETEROHALKALI
MOLEKULLERIN SENTEZi VE UYGULAMALARI

Acelya AKER

Kimya Anabilim Dal

Yuksek Lisans Tezi

Tez Danismani: Prof. Dr. Nitket OCAL

GUnumuzde; farmakolojik, pestisid, antiviral, antimikrobiyal gibi ¢ok cesitli 6zellikler
gosterebilen biyolojik aktif gruplariyla ilag endistrisine hizmet eden kimyasal
maddelerin basini ¢geken heterohalkal bilesikler hala bu alanda énemini korumaktadir.
Literatirdeki heterohalkali bilesik sentezlerinin temelini ¢esitli halka kapanmasi
reaksiyonlari olusturmaktadir.

Son vyillarda, c¢ok cesitli heterohalkali bilesikler sentezlenmekte ve bunlarin biyolojik
aktiviteleri arastiriimaktadir. Ozellikle heterohalkal bilesiklerin kanser hiicrelerine karsi
davranislar incelenmektedir. ilag hammaddesi olarak kullanilabilmeleri nedeniyle
pirrol, imidazol, tiyazol, oksazol, pirazol, indol, tiyazolidinon gibi bes liyeli heterohalkal
bilesikler 20. ylzyihn baslarindan itibaren farmasoétik kimyacilar tarafindan Gzerinde
onemle durulan bir konu haline gelmistir.

Heterohalkali bilesiklerin yazyillik tarihinin incelenmesi sonucunda azot ve oksijen
iceren yapi iskeletinin biyolojik olarak aktif bilesiklerin modellenmesinde kullanilmasi
durumunda blylk bir cesitliligin ortaya ciktigi gortlmistir. Bu tir heterohalkali
organik bilesiklerin oldukca Onemli biyolojik ve fizyolojik aktivite gostermelerinin
nedeninin karakteristik olarak N-C-O grubuna sahip olmalarindan kaynaklandigi
bilinmektedir.
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Diger taraftan, bu grup molekdillerin buyldk bir kisminin UV absorblayici olmasi
onemlerini daha da arttirmaktadir. Glinesten gelen iginlar igerisinde insan sagligi igin
tehlikeli olabilecek UV radyasyonu bulunmaktadir. Bu radyasyondan korumayi
arttirmak icin glines 1sinlarinin gegirgenligini azaltan UV absorblayici maddelere
tekstilde ihtiyag vardir.

Ayni zamanda bu o6zellikte malzemeler igeren kaplamalarla, son islemleri yapilmis
tekstil Grinlerinin, boyandiklari boyanin spektrokimyasal 6zelligine ve glines isinlarina
maruz kalma siiresine de bagli olmak tzere renkli tekstillerde renk dayanimlarinda artis
ve zaman igerisinde renk solma oranlarinda azalma, beyaz kumaslarda ise zamanla
olusan sararmada iyilesme gozlenebilmektedir.

Bu amagla planladigimiz arastirmamiz; biyolojik aktif olma olasiligl yiksek, toksititeleri
beklenmeyen, genis bir dalgaboyu araligindaki UV radyasyonunu absorblayici 6zellik
tasiyan yeni organik molekillerin sentezlenmesi, polimerlestiriimesi ve yapilarinin
aydinlatiimasinin  ardindan, tekstil alanindaki  kullanimlarinin  incelenmesini
icermektedir.

Bu kapsamda; sentezlenen malzemelerin farkli uygulama yéntemi ile farkh tip ipliklerle
dokunmus, farkli konstruksiyonlu ve boyali kumaslara tutturulmasi arastirilacak,
Uretilen malzemelerin UV koruma faktoérleri (UPF) dlglilerek koruyucu niteliklerinin yani
sira renk, yikama dayanimi v.b performanslari test edilip degerlendirilecek,
degerlendirme sonuclari dogrultusunda Urlinln ticari anlamda Uretilebilir kalitede
olduguna kanaat getirilmesi durumunda gerekli kimyasal proses ve uygulama yéntemi
optimizasyonu arastirilacaktir.

Anahtar Kelimeler: iminler, indol, UV absorbsiyonu, UV koruma faktérd,
polimerlestirme.
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ABSTRACT

SYNTHESIS AND APPLICATION OF NEW HETEROCYCLIC MOLECULES
WHICH HAVE UV RADIATION ABSORPTION FEATURES

Acelya AKER

Department of Chemistry

MSc. Thesis

Advisor: Prof. Dr. Niiket OCAL

Nowadays, heterocyclic compounds such as pharmacological, pesticides, antimicrobial
features can be demonstrated by biologically active groups that serve the
pharmaceutical industry is still important in this field. Various cyclization reactions
forms the basis of the literature syntheses of heterocyclic compounds.

In recent years, many heterocyclic compounds synthesised and their biological
activities researched. In particular the behavior of heterocyclic compounds against
cancer cells investigated. At the beginning of 20%" century, five membered heterocyclic
compounds such pyrolle, imidazole, thiazole, oxazole, pyrazole, indole, thiazolidinones
have become great interest of pharmaceutical chemists, because of their usege as raw
material for drugs.

As a result of investigation over 100 years for heterocyclic compounds, it is
communicable that the usege of nitrogen and oxygene containing structures for
modelling the bioactive compounds caused a great variability. This type is very
important heterocyclic organic compounds of biological and physiological activity due
to the fact that they reveal the cause of the characteristic with the NCO group is
known.

On the other hand, this type of compounds are getting very important because of their
UV absorber characteristic. The sunbeam includes the UV radiation, which’s major part
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is destructive of human healt. For more protection from this type radiation the usage
of UV absorber materials in textiles are needed.

At the same time, the coloured fabrics, their finishes made from this type materials
although depends on the spectrochemical characteristic of the dye and exposure time
to sun, can show better colourfastness to light, less colour fading and the yellowing of
the white fabrics can be decrease with using this type coating materials.

For this purpose in our research plan, we aim at the synthesis of new organic
molecules, which are most probably biologically active, nontoxic, a wide range of UV
absorber, then their polymerization reactions after structural investigation of them,
finally we will research methods for their textile applications.

In this context; the synthesised materials will be applyed with different methods on
different type of fabrics (construction, colour, dye staff) and the UV protection factors
(UPF) of fabrics will be measured. Additionally, the physical performances like colour
fastness to light and washing etc. will be tested and approached, in conclusion the
results will be commented and if the product will be good enough for commercial
production, the optimisations for chemical process and application method will be
investigated.

Keywords: Imines, indole, UV absorption, UV protection factors, polymerization.

YILDIZ TECHNICAL UNIVERSITY
GRADUATE SCHOOL OF NATURAL AND APPLIED SCIENCES
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BOLUM 1

GIRIS
1.1 Literatiir Ozeti

Koordinasyon kimyasinda ligand olarak kullanilan ve C=N grubu igeren bilesikler, ilk
defa 1864 vyilinda Schiff tarafindan sentezlendigi igin “Schiff Bazlari” olarak
bilinmektedir. Schiff bazlari RCH=NR’ genel formiillyle gosterilebilir. Bu formilde R ve

R’ aril veya alkil stibstitientleridir.

Karbonil bilesikleriyle primer aminlerin reaksiyonundan elde edilen Schiff bazlarinin iki
ana sentez basamagindan gecerek olustugu anlasiimistir. Birinci basamakta, primer
aminle karbonil grubunun kondenzasyonundan bir karbonil amin ara bilesigi meydana
gelmektedir. ikinci basamakta ise bu karbonil amin ara bilesiginin dehidratasyonu

sonucunda Schiff bazi olusmaktadir [1-6].

Alifatik amin bilegiklerinin azot atomlarinin kuvvetli bazik karakteri nedeniyle alifatik
aminlerden sentezlenen Schiff bazlari ve metal kompleksleri kuvvetli asidik ortamlarda
hidrolitik bozunmaya ugramaktadir. Bununla birlikte literatlirde orto ve meta fenilen
diaminlerden tiiretilen Schiff bazlarinin pH 2.5 civarinda bile bozunmadiklari tespit

edilmistir. Schiff bazi sentezinde pH 3-4 civari olmalidir.

Diger taraftan, indol ve tlirevleri de genis biyolojik aktivite gdstermeleri nedeniyle
giindemde olan heterohalkali  molekillerdir.  Bu  bilesikler, antikanser,
antihiperglisemik, antiviral ve antimikrobiyal 6zelliklerinin yanisira dstrojen

metabolizmasini dizenleyici gorevleri vardir [7]. Bis(indolil)metanlar bu grup icerisinde



ayri 6neme sahip olup nontoksik 6zellik tasimalari nedeniyle genis bir spektrumda

kullanim alani bulmaktadir.

Son zamanlarda, 6zellikle glines radyasyonunun istenmeyen bazi tirlerini absorblama
Ozelliklerinden dolayi, saghga zararli isinlara maruz kalma miktarini azaltma ve
koruyucu ozellik gosterme kabiliyetleri nedeniyle tekstil alaninda da bu tir
malzemelerin kullaniminin arastirilmasi yayginlasan bir konudur. Cevresel etkiler
nedeniyle ozon tabakasinin geri doniist olmayan bir sekilde hasar gérmesi, bu hasarin
glinden gline blylmesi, insanlarin zaman gectikce daha fazla miktarda yliksek ener;jili
UV radyasyonuna maruz kalmalari sonucu bir¢cok saglik problemi ortaya c¢ikmakta,

ozellikle cilt kanseri orani her gecen glin artmaktadir [8].

insan cildini giinesin zararli isinlarina dogrudan maruz kalmaktan koruyabilmek ve sézii
edilen hasarlari azaltabilmek icin giyisilerde kullanilan kumaslarin son islemlerinin,
icerisinde UV radyasyonu absorblayabilen malzemeler kullanilmis kaplamalarla
yapilmasinda fayda vardir [9,10]. Cizelge 1.1' de UV radyasyonunun farkl cilt tiplerine

etkisi gorilmektedir [11].



Cizelge 1.1 UV Radyasyonunun farkl cilt tipleri izerindeki etkisi

Cilt tipi Kritik Doz Koruyucu Olmadan Risk Seviyesi
(mJ/cm?) Korunma Suresi
(dakika)
Beyaz 15-30 5-10 Kolay yanma, cilt yaslanmasi ve

cilt kanserinde vyuksek risk

grubu

Beyaz 25-35 25-35 Yanma, nadiren esmerlesme

Kahve 30-50 30-50 Esmerlesme ve zaman zaman
yanma

Esmer 45-60 45-60 Esmerlesme ve zaman zaman
yanma

Esmer 60-100 60-100 Nadiren yanma, kolay

esmerlesme

Koyu Esmer 100-200 100-200 Cok nadir yanma, kolay

esmerlesme

Kullanilan tim giysiler bu anlamda tek basina yeterince koruyucu degildir, bu yizden
UV radyasyonuna karsi koruyucu oOzelligi olan malzemelerin Uretimi ve tekstilde
kullanimi gereklidir [12,13]. Bu malzemelerin 6zellikle UV radyasyonuna karsi koruyucu

ozelligi zayif olan (UPF=4) pamuk ipliklerine uygulanmalari arastirilmaktadir [14,15].



Gorinir Bolge(VIS) Ultraviyole Bolge

UVA UVB ’ y /
g

700-400 nm 400-320nm | 320-200nm 4

Sekil 1.1 UV Radyasyonu ve cilde nifuzu [11]

UV Radyasyonu absorblayici malzemeleri pamuk ylzeyine tutturmak igin inorganik
tuzlar kullanilabilmekte, fakat atik sularla tuzlarin dogaya tasinmasi olumsuz ¢evresel

etkilere neden olmaktadir.

Gunlmuze kadar farkli yapilara sahip UV radyasyonu absorblama o6zelligi olan bircok
organik yapida malzeme oOnerilmis [16], fakat bunlarin sadece bir kismi ticari anlamda
kullanilabilmistir. Bunlarin baslicalari 2-hidroksibenzofenon, fenil ester, sinnamik asit

ve hidroksifenilbenzotriazol tiirevleridir [17].

Arastirlmis olan UV radyasyonu absorblayici 6zellikteki maddelerin ¢ogu suda
¢6zinmeyen malzemeler oldugundan [18,19], bu malzemeleri uygulayabilmek igin
emilsiyon haline getirmek ya da su ve/veya organik c¢oOzicilerde dagilmalarini
saglamak gerekmektedir. Ayrica bu malzemelerin kovalent olmayan etkilesimle

pamuga baglanmalari durumunda dayanim 6zelliklerinin yetersiz oldugu bilinmektedir.

Gec¢mis vyillarda, silfonik asit gruplar iceren, suda ¢6zinebilir bazi reaktif UV
radyasyonu absorblayici malzemeler sentezlenmis ve pamuk lizerine uygulanmis; fakat

kullanim alani ¢ok yaygin olmamustir [20-21].

Literatirde, UV radyasyonu absorblama o0zelligi olan, suda iyi ¢oziinen, pamuk
ylzeyine kuvvetli tutunan, dayanimi yiksek polimerik malzemeler tasarlamak icin
benzotriazol tipi molekiillerin polivinilamine tutturuldugu calismalara rastlanmaktadir

[22].



Bir baska calismada ise, bu O6zellikteki maddeler, electrostatic layer by layer self-
assembly teknigi ile pamuga kaplanmis, sonug olarak elde edilen kumaslarin yiiksek UV
koruma faktoriine (UPF>40) sahip olduklari ve yikamaya karsi dayanimlarinin oldukga
iyi oldugu gozlenmistir [23]. Bunlarin disinda literatlirdeki bazi ¢alismalarda, boyanmis
kumaslarin UV koruma faktorleri (UPF) Olglilmis ve boyalarin kumasin igine gegen UV
radyasyonunun siddetini degistirmede 6énemli roli oldugu saptanmistir [24,25]. Boyali
kumaslarin uzun sire gunes 1sigina maruz kaldiklarinda renklerinde meydana gelen
solmanin ya da fiziksel bozunmanin 6zellikle boyanin kendi fotokimyasal karakteristigi
ile ilgili oldugu tespit edilmistir. Boyalarin renginin havanin varliginda 1sik etkisi ile
solmasinin nedeni, sonucunda serbest oksijen radikalleri, singlet oksijen yada
superoksit iyonlari olusturan fotooksidasyon tepkimelerine girmeleridir [26]. Boyalarin
otooksidasyonunun onlenebilmesi igin de UV radyasyonunu absorblayici 6zelligi olan

malzemelerin ilavesi gereklidir.

1.2 Tezin Amaci

Ultraviyole radyasyonunun insan saghigi Gizerindeki olumsuz etkileri giin gectikce 6nem
kazanan bir konudur. Ultraviyole isinlarindan korunmanin en bilindik ve en gecerli yolu
tekstil ile korunmadir. Bu tir korumayi saglamak igin tekstillerin tamami, 6zellikle de
yapisi geregi pamuklu tekstiller tek basina yeterli degildir; bu nedenle katma degeri
saglayacak malzemelerle desteklenmeleri ve koruyucu oOzelliklerinin arttiriimasi

gerekmektedir.

Schiff bazlari giiniimlzde hala 6nemini koruyan, C=N grubu nedeniyle ara irlin olarak
kullanilan 6nemli organik reaktiflerdir. Schiff bazindan baglayarak bircok heterohalkal

bilesik sentezi gerceklestirilmistir.

Bu tezin birinci asamasinda bir dizi Schiff bazi sentezlenecek ve vyapilari
aydinlatilacaktir. Yapilmasi planlanan imin bilesiklerindeki izoksazol halkasinin canli
sistemlerdeki pozitif etkinligi saptanmistir. Agri kesici olarak etkin olan Epiboksidin
maddesindeki aktif gruptur. Sentezlenen Schiff bazindaki metil grubunun NBS ile
bromlandiriimasi sonucu elde edilecek alkil bromir kismi polimer ile doyurulacak ya da

direkt olarak mevcut baski teknikleriyle kumasa uygulanacaktir.
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Diger taraftan, yine aktif bir grup olan bis(indolil)metanlar bir dizi olarak hazirlanacak
ve azot kismindan 1,4-dibromobditan ile yapilacak Sy2 reaksiyonun ardindan polimer ile

doyurulacak ve benzer yontemlerle kumasa uygulanabilirligi arastirilacaktir.

1.3 Hipotez

Bu calisma birka¢ asamadan olusmaktadir. Birinci asamasinda UV absorbsiyonlarinin
yuksek olmasi planlanan imin bilesikleri sentezlenecek ve ayni zamanda bu imin
bilesiklerinin toksik olmamasi igin biyolojik aktif gruba sahip izoksazol halkasini iceren
bir amin kullanilacaktir. Bundan sonraki asama, yapilarin spektroskopik tayini olup

bunu polimerlesme ve maddelerin tekstile uygulanmasi takip edecektir.

Diger taraftan, yine aktif bir grup olan bis(indolil)metanlar bir dizi olarak
hazirlanacaktir. Bu grup molekiller 1,4-dibromobitan ile alkillendirilecek daha sonra

polimer ile doyurulacak ve benzer yontemlerle kumasa uygulanabilirligi arastirilacaktir.



BOLUM 2

UV ISIMANIN TEKSTIL iLE BAGLANTISI
2.1 Genel Bilgi

Gunes 15181 insan irkinin yagamini strdlrebilmesi igin dncelikli enerji kaynagi ve gerekli
bir elementtir. Glines 1sinim1 0.7-3000 nm arasinda degisen dalga boyuyla devamli bir
enerji spektrumu olup, diinya Uzerine ulasan etkili spektrumu 280-3000 nm
arasindadir; ultraviyole spektrum ise 290-400 nm degerleri arasindadir. Ultraviyole
Isima, dlinya ylzeyine diisen toplam glines 1sininin %5’ini olusturmaktadir (gérintr 1sik
% 50, IR 1simasi % 45). Her ne kadar ylizdesi diisiik de olsa, diger isima tiirlerine gore en
yuksek kuantum enerji miktarina sahiptir. Ultraviyole 1simanin sahip oldugu bu biylk
enerji insan vicudu Uzerinde zararll etkilere sebep olmaktadir. Ultraviyole isimanin
yogunlugu ve dagihmi daha cok gelis acisina bagli olup, bu nedenle etkinin miktari
bulunulan yere, mevsime ve giiniin hangi saatinde olunduguna dayanmaktadir. Son
yillarda cilt kanseri riski 6nemli miktarlarda artmistir. Melanoma ve melanoma
olmayan cilt kanserlerine yakalanma sebepleri ¢ok cesitli olmasina ragmen, ultraviyole
Isimaya blyuk olcllerde maruz kalma bunlar arasinda en etkili olandir. Uzun dalga
boylu (320400 nm) ultraviyole 1sinlari (UV-A) derideki melanin prekiirsorlerinin
degisimine neden olup hizli pigment Uretimine ve epidermis ya da ana deriye niifuz
ederek, erken yaslanma, elastisite kaybi sonucu cizgi ve kirisik olusmasina sebep
olmaktadir. Daha kisa dalga boylu; fakat daha yuksek enerjili (290-320 nm) ultraviyole
isinlart (UV-B) deriden birka¢c milimetre derine niifuz ederek, dis deri hiicrelerinde

goreceli olarak daha kararli pigmentlerin olusmasina, bu da deride kizarma (eritem),



glines yanigi gibi akut kronik reaksiyon ve zararlara sebep olmaktadir. En kisa dalga
boylu (10-290 nm) ultraviyole isinlari (UV-C) insan vicudu igin oldukc¢a tehlikeli
olmasina ragmen ozon tabakasi tarafindan filtrelendiginden, dinya ylzeyine

ulasmamaktadir.

Deri insan vicudundaki en blylk organdir; viicut agirhginin % 12-15'ini olusturmakta
ve U¢ katmandan olusmaktadir; epidermis (dis deri), corium (orta deri) ve cutis (alt
deri). Deri, insanlarin dis atmosfer tabakasiyla temas ylizeyi olmasi sebebiyle dis
etkilerden koruma bariyeri olarak da gorev almaktadir. Gorunidr isik ve infrared
isimalar her (¢ tabakadan da gegebilirken, ultraviyole 1s1ma epidermis ve corium
tarafindan tamamiyla absorblanmaktadir. Uzun dalga boylu ultraviyole isimalar kisa
dalga boylu olanlara oranla derinin daha alt tabakalarina inebilmektedir. Atmosferde
bulunan ozon tabakasi ultraviyole isimalar icin oldukca etkili bir koruma kalkanidir. Son
yillarda endustriyel vyakitlarin kullanimindaki artistan dolayr atmosferdeki ozon
tabakasinin kalinhginin giderek azalmasi sonucu diinya Uzerine disen ultraviyole 1sin
miktari artmis ve bu da glines isinlarindan daha ¢ok zarar gérmemize sebebiyet
vermistir. Tim bunlarin sonucunda derinin ultraviyole isimasindan korunmasi oldukca
onemli bir hal almigtir. Tibbi uzmanlar glines isinlarindan korunmak igin pek ¢ok
yontem; gines kremleri, glnes isinlarinin dik oldugu saatlerde glinese maruz
kalmamak, derinin neredeyse tamamini kaplayacak kiyafetler giymek vb.
onermektedirler. Son yillarda, yeni tiir giyim tarzlarinin olusmasi, kumaslarin tiretimi ve
tasarimindaki gesitliliklerin artmasi, kimyasal gelismeler ve ultraviyole radyasyonundan
koruyucu malzemelerin insan derisini korumasi amaciyla kumaslarla entegre edilmesi

yoluyla tekstil malzemeleri alaninda arastirmalar artmistir [27].

2.2 Ultraviyole Koruma Faktorii

Ultraviyole Koruma Faktoru (UPF) tekstil malzemelerinin deriyi ultraviyole isinlarindan
koruma etkinliginin bir Olglsidir. Derinin korumali ve korumasiz olarak devaml
ultraviyole i1simasina maruz birakildiginda kizarmaya baslamasi (eritema) icin gecen

surelerin orani olarak asagidaki sekilde hesaplanmaktadir:



UPF= MEDkorumali deri/MEDkorumasiz deri

MED: Devamli ultraviyole isimasina maruz kaldiktan 22(+2) saat sonra deride
gozlemlenebilen kizarikhgin olusabilmesi igin gerekli olan minimal eritema dozu olarak

tanimlanabilir. Cizelge 2.1'de c¢esitli UPF degerleri gorilmektedir.

Cizelge 2.1 Ultraviole Koruma Faktori degerlendirmesi

UPF Orani | Koruma Kategorisi | Etkili UV-R Transmisyonu UPF

Degerlendirme

15-24 lyi 6.7-4.2 15, 20
25-39 Cok lyi 4.1-2.6 25, 30, 35
40-50, 50+ Mikemmel <2.5 40, 45, 50, 50+

2.3 UV Isimasinin Tekstil Materyalleri Uzerindeki Etkileri

Ultraviyole i1simasi tekstil malzemelerinin bozunmasindaki en temel faktorlerdendir;
bunun sebebi ise polimer molekillerin bazi bélgelerindeki eksitasyonlar, kademeli
bitlinlik kaybi, fiberlerin dogal yapisidir. UV-R'nin naylona niifuzu fotooksidasyona
sebep olmaktadir. Bunun sonucunda elastisite ve gerilme kuvveti kaybi ve kristallilik
derecesinin az da olsa artisi meydana gelmektedir [27]. UV fitrelerinin yoklugunda, 30
gunlik maruziyetten sonra gerilim kuvveti kaybi %100 ile en ¢ok naylonda olurken,
bunu yiin, pamuk ve polyester % 23, % 34 ve % 44 ile takip etmektedir [28]. Yiksek
sicakhik ve UV-B radyasyonuyla pamuk tarlalarinin koza miktarlarinda ciddi miktarda
disls olmustur. Dogal malzemelerin yaninda ayni zamanda UV radyasyonuna duyarli
¢cok sayida homopolimer de vardir: Poliolefinler, poliketonlar, polivinilalkol,
polikarboksilik asit, poliakrilonitril, polivinilklorlir ve polistiren. Homopolimerlere ek
olarak UV 1simadan kot yonde etkilenerek fotodegredasyona ugrayan

heteropolimerler de bulunmaktadir: Poliester, poliamit, polieter, poliimit, poliliretan
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ve polistlfit. Yuksek gerilimli fiberler; zilon ve kevlar da UV radyasyonu sonucu

gerilimlerini kaybetmektedir [27].

24 UPF Degerini Etkileyen Giyim Nitelikleri

Ultraviyole radyasyonu tekstil materyalinin Uzerine geldiginde, materyalin cinsine ve
kosullara bagh olarak degisik etkilesimler gerceklesmektedir. Kiyafetin sahip oldugu
ultraviyole korumasi kumasin yapisal bir fonksiyonudur; kalinlik, porozite, kumasin
genislemesi, kimyasal karakteristikler; fiberlerin fizikokimyasal dogasi, boyama, kumasa

yapilan son muamele, kumaslarin ihtiva ettigi nem orani ve ultraviyole absorban varligi.

2.5 Ultraviyole Absorbanlar

Ultraviyole absorbanlar dalga boyu 290-360 nm arasinda olan ultraviyole
spektrumunda siddetli absorbsiyon yapan renksiz organik/inorganik kimyasallardir.
Fiberlerle birlesik absorbanlar elektronik gerilim enerjisini termal enerjiye
donustirmekte, radikal temizleyici ve singlet oksijen sondiriici olarak islev
yapmaktadir. Yiiksek enerji ve diisiik dalga boylu UV radyasyonu, UV absorbanini daha
ylksek bir enerji seviyesine ¢ikarirken, absorblanan enerji daha yliksek dalga boylu UV
radyasyonu seklinde dagilmaktadir. Bunun devaminda izomerizasyon gergeklesmekte
ve UV absorban absorblama yapamayan fragmentlere donlismektedir. Glines kremleri
fiziksel olarak UV radyasyonunu engelleyen absorbanlar icermektedir. Kimyasal olarak
birkac sinif absorbanlar da mevcuttur. Onemli UV absorbanlari arasinda 2-
hidroksibenzofenon, 2-hidroksifeniltriazol, 2-hidroksifenil-s-triazinler bulunmaktadir.
En yaygin olarak kullanilan UV-B koruyuculari; yiiksek refraktif indeksli 2-etil hekzil-4-
metoksi sinnamat; derinin refraktif indeks eslesmesine buylk katki saglamaktadir. Etkili
bir UV absorbani ultraviyole radyasyonuna karsi dayanikli kalabilmek icin tim
spektrumu absorblamali ve absorbladigi enerjiyi bozunmadan ya da renk kaybini
engelleyerek dagitmalidir. Organik UV absorbanlari daha ¢ok o-hidroksibenzofenon, o-
hidroksifeniltriazin,  o-hidroksifenilhidrazin  tlirevleridir.  orto-Hidroksi  grubu
absorbsiyon yapabilmek ve bilesigi alkali ¢oziicide ¢ozinilr kilmak icin gerekli grup

olarak gorilmektedir. Bazi slibstitiie benzofenonlar, sentetik fiberlerin icine dispers
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boyalar gibi islemektedir. Cogunlukla kullanilan UV absorbanlar; 2-hidroksibenzofenon,
2-hidroksifenilbenzotriazol, 2-hidroksifenilsitriazin ve benzoik asit ester gibi
kimyasallardir. 2,4-Dihidroksibenzofenonun yakin UV bdlgesinde yaptigi absorbsiyon,
orto-hidroksi ve karbonil gruplarinin arasindaki konjuge i¢ halkalanmaya
dayanmaktadir. Benzotriazol, hidrobenzofenon ve feniltriazin gibi organik bilesikler, UV
radyasyonuna karsi genis bir koruma saglamak icin kaplama ve dolgu proseslerinde
kullanilmaktadir.  Benzofenon tirevleri dlisik enerji seviyelerine, kolay
difizlenebilmeye, hizli stblimlesmeye sahiptir. orto-Hidroksifenil ve difeniltriazin
tirevleri mikemmel bir siblimlesme hizina sahip olduklarindan yiksek sicaklikta
boyamada, pad-bath ve print macunlarinda kullanilabilmektedir. Kumasa % 0.6-% 2.5
oraniyla muamele edilen UV absorbanlar ultraviyole radyasyona karsi yeterli korumayi
saglamaktadir. UV absorban iceren poliester, naylon, ipek ve yiin malzemeler fiberlerin
glnes 1si8lyla endiiklenen foto bozunmasini engellemektedir. UV absorbanlar yiinde
gines 1s18ina maruz kalmayla olusan sarilasmayi geciktirmektedir. Triazin sinifi engelli
amin stk stabilizorleri polipropilen fiberlerinin UV stabilitesini arttirmak icin kullanilir.
Pigmentlesmis polipropilenlerin de eger fiberler islevleri esnasinda i1simaya maruz
kaliyorlarsa, ultraviyole radyasyonuna karsi korumaya ihtiyaci olmaktadir. Poliester icin
uygun olan yuksek enerjili UV absorbanlari boya banyolari icin uygun olan o-
hidroksifenil, difeniltriazin tirevleri icermektedir. UV absorbanlari maksimum kaplama
kapasitesi ve opaklik saglayan ve 2.55 civarinda olan bir refraktif indekse sahiptir.
Fiberlerde inorganik pigmentlerin varligi, 1si8in daha difiize bir sekilde yansimasini
saglayarak, daha iyi bir koruma saglamaktadir. Ayrica fiberlere TiO, eklenmesi de UV
absorban gorevi gormektedir. Titanyum dioksit ve seramik materyaller ultraviyole
bolgede 280-400 nm arasinda absorbsiyon kapasitesine sahiptir. Gorunir ve IR
Isinlarini yansitmakta ve dope katki maddesi olarak eklenmektedir. Maksimum etki icin
partikiller monomolekiiler olarak dagilmis olmali ve genellikle tek bir reaktére
uygulanmalidir. Yiine baglanmis nanoboyutta titanyum jel partikilleri gerilimi
engellemeden <50 degerinde UPF verir. Acik renkli iplikler koyu renkli ipliklere oranla
daha yiksek ultraviyole iletimi saglamaktadir. Cinko oksit nanopartikilleri, daha yiksek
seviyeli ultraviyole radyasyonunu engellemesi saglayan dar boyutta dagilima (20—40
nm) ve minimal ¢cokmeye sahiptir. Yiin ve naylon kumaslar {izerinde titanyum dioksit
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(TiO,) ve cinko oksit (ZnO) karisimi (67/33 oraninda) kullaniimasi kumaslarin tek
baslarina kullanimlarina oranla daha yulksek ultraviyole korumasi saglamaktadir. % 1.5
TiO, ve % 0.1 poroziteye sahip naylon kumaslar 50’ den bliyik UPF degeri vermektedir.
Son yillarda daha yiksek UPF degerlerine sahip kumaslarin dretimi icin pek cok
endustriyel Grlin ve proses, katki maddeleri eklenmesi ve lokal uygulamalarla butiin
kumas tirlerinde (selllozik fiber, yin, ipek, sentetik fiber) gelistirilmektedir. Bu
endustriyel Grlinlerin cogu kumasa uygulanan boyalar ve diger ajanlarla uyum icinde
olup, kumas Uzerine basit dolgu yontemleri, exhaust yontemi, pad-thermo fix ve pad-

dry-cure yontemleriyle uygulanabilmektedir.
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BOLUM 3

SCHIFF BAZLARI

3.1 Giris

Genel olarak karbonil bilesiklerinin, primer aromatik amin, hidroksilamin, semikarbazit
ve substitue hidrazin gibi azot iceren bazik maddelerle olan kondenzasyon reaksiyonlari
organik kimyanin 6nemli bir alanini olusturmaktadir. Bu bazik maddeler, karbonil
bilesiklerini karakterize eden tilrevlerin sentezlerinde kullanildiklari icin karbonil

reaktifleri olarak adlandiriimaktadir.

Aldehitler ve ketonlar, primer aminlerle reaksiyona girerek Schiff bazlari olarak ya da

eger amin aromatik ise "Aniller" olarak bilinen azometinleri olusturmaktadirlar [29].
R R

\ \
C=0 + HoNR; C=NR; + H0
R, R

R=alkil, aril, H; R4= alkil ya da aril

Rp=alKkil, aril, -NH,, -NH-alkil, -NHCONH, -OH, H

Sekil 3.1 Aldehit ve ketonlardan Schiff bazi eldesi

3.2 Adlandirma

Bu bilesikler, genel bir siniflandirma ile iminler olarak ya da daha spesifik olarak

aldiminler ve ketiminler, RCH=NR® ve R,C=NR* olarak da adlandirilmaktadir [30].
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iminler genellikle tiiretildikleri aldehit ya da ketonun ismine —imin kelimesi eklenerek
veya —aldimin ve —ketimin son ekleri kullanilarak ifade edilirler. Ornegin: CH3CH=NCHj,
asetaldehit metilimin ya da N-metilasetaldimin, CH3N=C(CHMe,), ise N-

metildiizopropil ketimin olarak adlandiriimaktadir.

Aminler, anilinden tiiredikleri zaman genellikle “anil” ismi de kullaniimaktadir. Ornegin:

Ph,C=NPh, benzofenon anil olarak da adlandiriimaktadir.

Ozellikle siibstitiie bir aminden tiireyen ya da amin zerindeki bir fonksiyonel grubun
vurgulanmasi icin bu bilesikler, aldehit ve keton kismi bir stbstitlient olacak sekilde
“iliden” son ekinin kullaniimasiyla 6rnegin; PhCH=N-CgH4-SOsH, N-benzilidensulfanilik

asit ve 4-Kloro-N-(4-klorobenziliden)anilin olarak da isimlendirilmektedir.
Cl
OVN\Q\
Cl

Sekil 3.2 4-Kloro-N-(4-klorobenziliden)anilin bilesiginin yapisi
Tam tersine, amin kismi slbstitlient olarak alindiginda 6Ornegin; 4-imino-2,5-

siklohekzadien-1-on olarak adlandiriimasi yapiimaktadir.

O

NH

Sekil 3.3 4-imino-2,5-siklohekzadien-1-on bilesiginin yapisi

Ph-C(=NPh)-COOH bilesiginin a-feniliminofenilasetik asit olarak adlandiriimasina da

rastlanmaktadir.

Birden fazla amin grubu var ise di-, tri- gibi ekler kullaniimaktadir. Ornegin: N,N*-

Dimetil-1,4-naftokinondiimin seklinde adlandiriimaktadir.
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NCH,

NCH,

Sekil 3.4 N,N'-Dimetil-1,4-naftokinondiimin bilesiginin yapisi

Asagidaki cizelgede bu bilesiklerin kaynaklarda bulunan farkl adlandirma sistemleri

Ozet seklinde listelenmistir [29].

Cizelge 3.1 Schiff bazlarinin adlandiriima sistemleri

RR'C=NR’
isim Siibstitiient
imin R’=H
Amin (ilidenamin) R’= Alkil (R) ya da aril
(Ar)
Aldimin R=RyadaAr; R'=H
Ketimin R, R'=Rya da Ar
Schiff bazi R= Ar; R'=H, R’=R, Ar
Aniller R, R'=R, Ar, H; R*= Ar
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3.3 Ozellikler

3.3.1 Fiziksel Ozellikler

Azot Uzerinde slbstitient bulundurmayan kigiuk molekil agirlikhi iminler kolaylikla
polimerize olduklarindan ¢ok az bilinmektedir. Ornegin, formaldimin CH,=NH elde
etmek icin yapilan tim reaksiyonlarda beklenilen Griiniin yerine bir gem-diamin tiri
olan hekzametilentetraamin, (CH,)sN4 vermektedir. Bu yizden formaldimin hakkinda
fazla bilgi bulunamamistir. Asetaldimin bir sivi olarak belirtilmisse de, kolaylkla kati bir
trimere dontsmektedir. Dolayisiyla kaynama noktasi kaydedilememistir. Benzaldimin
kararsiz bir yag iken, benzofenonimin olduk¢a kararli bir maddedir. Azot atomu
tizerindeki substitiient iminlerin kararlihgini olduk¢a arttirmaktadir. Ornegin; N-

etilpropiyonaldimin, Et-N=CHEt, kaynama noktasi 48 "C olan kararli bir sividir.

iminler, karsiliklari olan aminlerden daha az baziktirler. Ornegin; p-klorobenzaldehit
anil icin pK,= 2.8 iken, anilin icin pK,= 4.6’dir. Bunun sebebi bazi etkilere
dayandirilabilir. Amin yapisindan, imin yapisinin olusumu sirasinda, bazikligi blyik
Olglide azaltan sp3 hibritlesmesinden sp2 hibritlesmesine donlsim meydana
gelmektedir. Diger taraftan anilin azotundaki ortaklanmamis elektron giftini
bulunduran orbital benzen halkasinin 1t orbitalleri ile (st Gste cakisir, oysa bu durum
aniler icin gecerli degildir. Ayrica, alifatik iminlerin bazikligi asit ¢ozeltisinde ¢ok hizh

hidroliz olduklarindan 6lctilememektedir.

(C=N) Sistemi zayif bir kromofordur. Ultraviyole alanda absorpsiyon gosterir. Fenil
grubuyla konjugasyon, absorbsiyonu goriniir bolgeye kaydirir. Benzofenonimin ve
onun N-metil tlirevi renksiz iken, aromatik aldehit ve ketonlarin anilleri genellikle
saridir. Bu sistemde infrared gerilme bandlari genellikle 1665-1635 cm™de, (C=N)
oldugu durumda ise 1690-1665 cm™Vde gorilmektedir [30].

3.3.2 Geometrik Ozellikler

Karbonil belirtecleriyle olusturulan kondenzasyon (Urinlerinde farkli geometrik
izomerler gorilmektedir. Bu izomerler, genellikle, c¢ifte baga komsu gruplarin

pozisyonlarina gore syn- ve anti- olarak ifade edilmektedirler [31].
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B B B 4

>:o + NH,Z

K K z S

|
T
N

B: Buyulk, K: Kiguk

Sekil 3.5 Geometrik izomerligin genel gosterimi

Schiff bazlarinin syn- ve anti- izomerleri arasindaki enerji farki olduk¢a duslktiir. Bu

yuzden farkli izomerlerin birbirinden ayrilmasi genellikle miimkiin degildir.

3.3.3 Tautomerlik

a-Hidrojenine sahip alifatik aminler, kondenzasyonu iki tautomer iminin elde edilmesi

seklinde yuratilmektedir [31].

/ \ /
>—N—CH CHN=C
\ / \

Sekil 3.6 Tautomerligin genel gésterimi

Buna ek olarak, aktif metilen gruplarina sahip karbonil bilesikleriyle yapilan

kondenzasyon sonucu, enamin tautomerleri olusabilmektedir [32].

(0]
H
)\ )k T NH == )ﬁ/N\ - )\r/N\
N
H

enamin imin

Sekil 3.7 Schiff bazinin enamin-imin dénisimu
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H
HsC._ _C.___OC,Hs H

CH3COCH,CO,CoHs + PhCH,NH, ——— > | |C|3 + PhH,C” \C//C\C/ocsz
_N_ O | I
PhH,C”~ “H” CH; O
H HiCo G _OCH
H3C\ /C OC2H5 EhN ZNAT 2015
CH3COCH,CO,CHs +  CHyCH PhNH; ——> 7 \H/ + L
N NN
PhHC™ PhH(lj H
éHS CHs

Sekil 3.8 Asetoasetik esterin, benzilamin ve a-feniletilamin ile olan kondenzasyon
reaksiyonlari [31]

3.4 Elde Edilme Reaksiyonlari

3.4.1 Aldehit ve Ketonlarin Aminler ile Reaksiyonu

Aldehit ve ketonlarin aminlerle ile olan kondenzasyon reaksiyonlari genellikle
azeotropik destilasyonla ve ortamda olusan suyun uzaklasabilecegi ¢coziicilerde basarili

olmaktadir.

a-Pozisyonunda slibstitient icermeyen alifatik aldehitlerin, aminler ile olan
kondenzasyon reaksiyonlarinin ilk asamasinda imin olussa da bu aldehitler kolaylikla
aldol kondenzasyonunu meydana getireceklerinden genellikle dimerik ya da polimerik

bilesikleri verirmektedir [32].

R R R

RyH,CHC=NR ————=  CH,CH(=CCH=)—CHCH=NR

n

Sekil 3.9 Schiff bazlarinin aldol kondenzasyonuyla olusan polimerik yapisi

a-Pozisyonunda dallanma gosteren alifatik aldehitler, aminler ile kolaylikla kondanse
olur ve iyi bir verimle iminleri olusturmaktadir. Tek bir a-hidrojene sahip olan iminler

dahaileri kondenzasyona ugrayamamaktadir [32].
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||?1 ||?1
R—C—CHO + HpNR, ——= R-C—CH=NH + H,0
H H

Sekil 3.10 a-Hidrojene sahip aldehitlerle aminlerin kondenzasyon reaksiyonu

Ayrica, tersiyer alifatik ve aromatik aldehitler de oda sicakhginda aminlerle kondense

olarak kantitatif bir verimle iminleri meydana getirmektedir [32].

3.4.2 Organometalik Bilesik igeren Kondenzasyon Reaksiyonlari

Alifatik nitriller, alifatik Grignard belirtecleriyle reaksiyona girerek yiksek bir verimle

ketiminler vermektedir [29].

ll\llMgBr
C,HsCN + Co,HMgBr —— >  CoHs5CCyHs

NMgBr NH
I CH3OH )
C,HsCC,Hs —————» C,HsCC,Hs + MgBrOCHy

Sekil 3.11 Organometalik bilesik iceren kondenzasyon reaksiyonlari

N-Kloroiminleri ve  C-kloro-N-benzilidenanilinlerin, kloro  gruplari,  Grignard
belirtegleriyle reaksiyona girerek karsiliklari  olan iminleri iyi bir verimde

olusturmaktadir [29].

R R
CT=NR +  R'™MgX — 1TC:NR +  MgXcl
o] R
R R,
c=NcI +  R'MgX _— C=NR' + RCNH + RCI + MgX,
R R

Sekil 3.12 N-Kloroanilin ve C-kloro-N-benzilidenanilinin Grignard belirteciyle reaksiyonu

3.4.3 Yiikseltgenme Reaksiyonlari

Primer ve sekonder alifatik aminler, hidroperoksit ve peroksitlerle ylikseltgenerek

iminleri olusturmaktadir. Nitekim 4-metil-2-pentilamin, t-butilhidroperoksit ile
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yukseltgenerek %66’k bir verimle 2-(4-metilpentiliden)-4-metil-2-pentilamin’i

meydana getirmektedir [29].
3.5 Reaksiyonlari

3.5.1 Tuz Olusumu

iminler, normal olarak mineral asitlerle tuzlarini olustururlar, ancak asit katalizli
hidrolizden dolayi sulu ¢ozeltilerde tuzlar hazirlamak ya da elde etmek zordur. Hatta
alkol icerisinde bile glicllikler olabilir, bazi aldimin hidroklorirlerin alkolize ugradigi
gozlemlenmistir. Hidroksilik ¢ozicillerin bulunmadigl ortamda imin tuzlari ¢ok daha
kararli olmaktadir. Benzofenon imin hidrokloriir 230-250 C'de bozunmaya
ugramaksizin stblimlesir. Siibstitiie olmamis iminler, zayif asidik =NH igerdiklerinden,
bazlarla tuz olusturmaya yatkindir. Magnezyum ve lityum tuzlari ¢ok bilinmektedir,
bunlar  organometalik  belirteglerin  eklenmesiyle nitrilleri  olusturmaktadir.
Benzaldiminin potasyum amit ile muamelesi bir iminin potasyum tuzunu vermektedir

[30]. Tuzlar, su ile hidroliz edildiginde iminler tamamen serbest hale gegmektedir.
Ph-CH=NH + KNH, ——— Ph-CH=NK* + NH,

Sekil 3.13 iminlerin tuz olusumu

3.5.2 Kompleks Olusumu

iminler, bircok agir metal iyonuyla kompleks olusturmaktadir. Ornegin; salisilaldehitten
meydana getirilen Schiff bazlari, iki-disli bazen de ¢ digli ligantlarin eldesini

saglamaktadir [30].
R
\ H
N—C
OH 0-__
OC — O~ O
S0
C=NR C—N
/ Ho\
H R

Sekil 3.14 iminlerin kompleks olusumu
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3.5.3 a-Laktamlarin (Aziridonlar) Elde Edilmesi

N-Neopentiliden-ter-butilamin’e, diklorokarben katilmasiyla 1,3-di-ter-butilaziridon

elde edilmektedir:

Cl
(HsC)sCH Cl
(HsC)CCH=NC(CHz); + :CCl, ——> <N7\

C(CHs)s

H,O | NaHCO;

1,3-Di-ter-butilaziridon
%1

Sekil 3.15 a-Laktamlarin elde edilmesi

Bu reaksiyon, Ug Uyeli heterosiklik bilesikteki CCl, grubunun halka agilmasi olmaksizin
karbonil grubuyla yer degistirmesini sagladigi icin oldukc¢a ilgingtir. Ancak sterik
engeller nedeniyle verim ¢ok dustktar.

Ayrica, Schiff bazlarinin  (C=N) bagina diklorokarben katilarak dikloroaziridonlar

hazirlanabilmektedir [33].

3.5.4 B-Laktamlarin (Azetidin-2-on) Elde Edilmesi

Sibstitlie iminler, difenil- ve dimetilketen ile muamele edildikleri zaman B-laktamlari

meydana getirmektedir [34].

R, R
R R
\ i R4 Rs
C=NR;, + —c=o0
N_R3
R, Rs

a. R1= C4H8NO-, R2= H, R3= Ph, R4=R5= Me ve Ph
b: Ry= Ph, Ry= MeS-, Rg= Ph, R;=Rs= Me ve Ph

C. R1= H, R2= -OMe, R3= R4= t-but-, R5= CN

Sekil 3.16 B-Laktamlarin elde edilmesi
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Bir tersiyer baz varliginda sibstitlie asetik asit tlrevlerinin iminlere katilmasi ile de
cesitli B-laktamlar elde edilmistir. Ayrica, bir¢ok asit kloriir ve anhidrit karisimlarinin

uygun iminlere katilmasiyla da gesitli B-laktamlar hazirlanmistir.

insan saghgl agisindan son derece énemli olan B-laktam halkasi iceren penisilinlerin
bulunmasiyla bu bilesiklerin degeri artmis ve degisik stbstitlie gruplar tasiyan gesitli B-

laktamlar sentezlenmistir.

3.5.5 Triazin Turevleri ve Azetidonlarin Elde Edilmesi

Schiff bazlarina ketenlerin katilmasinda oldugu gibi benzer reaksiyonlar izosiyanatlar ve
izotiyosiyanatlarla da meydana gelmekte ve triazin tirevleri ya da azetidonlar

olusmaktadir [30].

R S
\ //
N—C
/ \
RiN=CHR + 2HNCS —— R—CI\-| /NH
HN—C\\
S
R (0]
\ //
N—C
1 / \
2R'N=CH, + RNCO — HZC\ /NR1
N—CH,
R1
Ph
/
H,C—N
CH,=NPh + PhNCO —> ,L_J:
/ N\
Ph (@]

Sekil 3.17 Triazin tlrevleri ve azetidonlarin elde edilmesi
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3.5.6 B-Amino Asitlerin Olusumu

a-Bromo asitlerin tuzlari, tetrahidrofuran icerisinde ve ¢inko varliginda iminlerle
reaksiyona girmekte; asit hidrolizinden sonra B-amino asitler meydana gelmektedir
[35].

CNHR >(|3NHR

~N N
~GCOX + 2C=NR —Ccox  CCOH

M

(X=OR, NRy,. M=ZnBr, Li)

| - “CNHR
Ar—C-CO,M + “C=NR———= —C:)COZH
M Ar

(M=MgBr, Li, Na)
Sekil 3.18 Karboksilli asit tiirevlerinden ve iminlerden B-amino asitlerin sentezi

3.5.7 4-Tiyazolidinonlar

Schiff bazlariyla, merkaptoasetik esterlerin reaksiyonunda ilk basamakta yeni bir C-S
bag olusmakta ve daha sonra halka kapanmasiyla 2,3-dislibstitlie 4-tiyazolidinonlar

meydana gelmektedir [36].

RHP—NHR“ RHIC—N\R1

RHC—NR, + HSCH,COORZ ——> —— -
1 2 S.__COOR? S =0

Sekil 3.19 4-Tiyazolidon reaksiyonu

4-Tiyazolidinonlarin; antibiyotik, dilretik, organoleptik, tiberkulostik, antileukemik,
antibakteriyal ve antiparasitikal gibi bircok biyolojik aktivite gosterdigi bulunmustur ve

bu nedenle cesitli slibtitlie gruplar iceren 4-tiyazolidinonlar incelenmistir [1-4].
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BOLUM 4

BiS(INDOLIL)METAN BIiLESIKLERi

4.1 Genel Bilgi

indol halkasi dogal bilesiklerdeki en &énemli heterohalkayi olusturan gruplardan biridir.
Bu nedenle indol halkasi farmasotik acidan oldukca 6nemlidir. Bu bilesikler, bugiine
kadar 3000'in Ustlinde dogal Urin izolasyonunda genis spektrum gosteren biyolojik

aktivite gdsteren gruplarin basinda bulunmaktadir.

Bis(indolil)metan tiirevleri ila¢ kimyasinda oldukca aktif rol oynayan bilesiklerdir. ilk kez
turpgillerde kesfedilen bu bilesikler 6strojen metabolizmasini diizenleyicidir ve insanda
kanser hicrelerinin azaltilmasinda faydalidir. Son vyillarda antikanser, antimikrobiyal,
antifungal, agri kesici, antiinflamatuar ve kardiyovaskdiler 6zellikte umut verici biyolojik

aktivitesi olan birgok bis(indolil)metan tiirevi sentezlenmistir.

indol tiirevlerinden indometasin ve tenidap'in ates distiriicii ve agr kesici 6zellikleriyle
antiinflamatuar aktiviteye sahip oldugu bulunmustur. indol bilesiklerinin ddem

olusumunu azalttig1 kanitlanmistir [37].

Bircok indol tirevinin de antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu raporlanmistir. Bu
bilesiklerin meme kanserini Onledigi ve antibakteriyel ajan olarak yararli oldugu
kesfedilmistir [38]. Kedmi ve c¢alisma arkadaslari ve Hong ve grubu, 3,3-
biindolilmetanlarin prostat ve meme kanserinin 6nlenmesinde faydali olduklarini

bulmuslardir. 3,3-Biindolilmetanlar, Brassica adli gida bitkilerinden elde edilen indol-3-
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karbinoliin, asit katalizli oligomerizasyonu ile sentezlenen 6nemli bir in vivo bir

Granddr [39].

Tim bunlardan dolay bis(indolil)metan bilesikleri sentetik organik kimyada ilging hedef

molekiller haline gelmistir.

indol ve karbonil bilesiklerinden protik asitler ve Lewis asitleri kullanilarak

bis(indolil)metanlarin hazirlanmasi igin birgok yontem yayinlanmistir.

Fischer ilk kez 1886'da asit katalizli Friedel Crafts reaksiyonu ile indol ve karbonil
bilesiklerinden 3,3-bis(indolil)metanlari hazirlamigtir. Karbonil bilesikleri olarak aldehit

ve ketonlari kullanmistir.

N\ O Asit Katalizi
+ )L >
N Rl Rll

H

Sekil 4.1 ilk asit katalizli bis(indolil)metan sentezi

Bis(indolil)metanlarin genel sentez ydontemi protik asit veya Lewis asidi katalizli
aromatik veya alifatik aldehit veya ketonlar ile indollerin elektrofilik aromatik
substitlisyon reaksiyonudur. Reaksiyonda Lewis asidinin asirisina ihtiyag vardir; ¢linki
reaksiyon ortaminda bulunabilecek az miktardaki nem varliginda bile Lewis asidi

bozunabilmekte ya da heterohalkadaki azota baglanip aktivitesini kaybetmektedir.

Son yillarda bu molekdillerin sentezi SnCl,2H,0, TCBDA, PCBS, silika-H,SO4, P,0Os, SiO5,
SbCl; alum gibi dizenleyicilerle gergeklestirilmistir. Bis(indolil)metan sentezi igin
cozlicistz ve/veya mikrodalga isinlarinin kullanimina dayali cesitli yontemler de

denenmistir.

indol ve pirrol gibi elektronca zengin heterosiklik bilesiklerin asit katalizli p-
dimetilaminobenzaldehit ile reaksiyonu Ehrlich testi olarak bilinmektedir. Genel olarak
3,3-bis(indolil)metan bilesikleri Ehrlich testine benzer reaksiyonlarla

sentezlenmektedir. indol ile alifatik veya aromatik aldehit veya keton asit katalizli
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olarak azofulvenyum tuzu olusturmakta ve devaminda ikinci indolin katilmasiyla

bis(indolil)metan bilesigi meydana gelmektedir [37].

R' " ] R"
R R
H_~oH “OH
_H+ ) +H+
/ e —_—
Y, -H,0
H

Sekil 4.2 Bis(indolil)metan bilesiklerinin sentezinin reaksiyon mekanizmasi

4.2 Sentez Yontemleri

Shaikh ve grubu, bis(indolil)metanlari SnCl,2H,0 katalizori varliginda havan iginde
indol ve benzaldehit karisimini ezerek ve karistirarak sentezlemistir. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra karisima su dokilip suzilmis ve alinan kati Grin kolon

kromatografisinden saflastiriimistir [37].

©E\> . L, SnCl2HONt
N [j/ \ .
H

Hemen

Sekil 4.3 Bis(indolil)metan bilesiklerinin sentezi

Vaghei ve grubu, bis(indolil)metan sentezini katalizor olarak DCBS ve TCBDA kullanarak

¢Ozlicli ile veya ¢ozliclisliz olarak sentezlemislerdir [40].

26



\

©\/\> N )OL Metot A veya B veya C
” Rl Rll

Sekil 4.4 Bis(indolil)metan bilesiklerinin sentezi

Metot A = DCBS veya TCBDA ile etanolde oda sicakliginda
Metot B = DCBS veya TCBDA ile kati fazda ezerek oda sicakliginda
Metot C = DCBS veya TCBDA ile suda oda sicakliginda

Pore ve calisma arkadaslar, aldehit, indol/indol-3-asetik asit ve silika-sulfurik asit
karisiminin  oda sicakhginda yarim saat karistirilmasiyla  bis(indolil)metanlari

sentezlemistir [41].

R
(@]
A\

H
R=H R' = Alkil, fenil
R" = H, alkil

Sekil 4.5 Bis(indolil)metan bilesiklerinin sentezi

Hasaninejad ve grubu, indol bilesikleriyle karbonil bilesiklerininin ¢6ziiclsiiz ortamda
P,0s/Si0, katalizoriinii  kullanarak reaksiyona girmesiyle bis(indolil)metanlari
sentezlemistir. Benzaldehit ve 6gutilmus P,0s/SiO; karisimi indole ilave edilmis ve elde
edilen karisim oda sicakhginda 40 dakika daha 6gltlilerek reaksiyon sonlandiriimistir

[41].

N R’ R" rt, cozlcusuz

H

R' =Aril, alkil
X =H veya Metil R"=H, alkil veya aril

Sekil 4.6 Bis(indolil)metan bilesiklerinin sentezi
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Kundu ve grubu, bis ve tris(indolil)metan bilesiklerini katalitik miktardaki SbCls

varliginda indoliin karbonil bilesiklerine elektrofilik katilmasiyla sentezlemistir [37].

mx . )OL 10 mol% SbCls
N Rl R"

H

R' =Aril, alkil
X=Hveya Metil R"=H, alkil veya aril

Sekil 4.7 Bis(indolil)metan bilesiklerinin sentezi

Sonar ve calisma arkadaslari, bis(indolil)metanlari katalizor olarak alum kullanarak
ultrasonizasyonla sentezlemistir. indol, aldehit ve toz alum karisimi ortam sicakhiginda
ultrason radyasyonuna maruz birakmistir. Reaksiyon tamamlandiktan sonra reaksiyon

karisimina buzlu su eklenip olusan kati stiziImustir [42].
A 0 10 mol% Alum
+ P -
” R” "R Coziiclisiiz

Sekil 4.8 Bis(indolil)metan bilesiklerinin sentezi

Ayrica bis(indolil)metanlar ultrasonik titresimlerle oldukga gevreci ve etkili bir sekilde
katalizor olarak dodesilbenzensiilfonik asit (ABS) kullanilarak su igerisinde

sentezlenmistir [43].

R, H
AN e} ABS/Water Q O
Nt

A

Ry

\J

R, u.s./23-25 °C N N

Sekil 4.9 Bis(indolil)metan bilesiklerinin sentezi

Bandger ve grubu, bis(indolil)alkanlari ¢6ziciu kullanmadan ve iliman kosullarda
katalizor olarak silika lzerine absorblanmis floroborik asit kullanarak sentezlemistir.
indoliin, indol-3-fenilmetanol ile reaksiyonu ¢éziicii olmayan ortamda ve HBF;-SiO,

varhiginda bis(indolil)alkanlari vermistir [44].
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HO O
@E% + HBF,-SiO,
N —_—
LD

rt

Sekil 4.10 Bis(indolil)metan bilesiklerinin sentezi

Zahran ve grubu, bis(indolil)metanlari mikrodalga isini altinda katalizér olarak glasial
asetik asit kullanarak sentezlemistir. 2-Arilindol, aldehit ve glasial asetik asit karisimi
actk pyrex-cam kapta mikrodalga isinina maruz birakilmistir. Mikrodalga 1sini,
katalizoriin fazla i1sinmasini engellemek icin 30 dakikalik periyotlarla verilmistir.

Reaksiyon tamamlandiktan sonra soguk suya dokdilip, kati stizilmustiir[45].

0
o ¢, o
N R™ H

M.W.

> N
N
N H

Sekil 4.11 Bis(indolil)metan bilesiklerinin sentezi
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BOLUM 5

5.1 Materyal ve Yontem

5.1.1  Kullanilan Kimyasal Maddeler

Cizelge 5.1 Kullanilan kimyasal maddeler

DENEYSEL CALISMA ve BULGULAR

MADDE ADI FIRMA ADI KATALOG NO
5-Amino-3-metilizoksazol Aldrich 304271
Asetik anhidrit Teknik -
Asetil klorir Merck 822252
Asetonitril Merck 113358
N,N-AzobisizobUtironitril Aldrich 441090
Benzoil peroksit Teknik -
N-Bromostiksinimit Merck 801949
Deniz Kumu Merck 107711
1,3-Dibromo-5,5-dimetilhidantoin Sigma Aldrich 157902
2,4-Diklorobenzaldehit Merck 820433
Diklorometan Merck 106049
N,N-Dimetilformamit Merck 103034
2,5-Dimetoksibenzaldehit Merck 841546
Etil asetat Merck 100864
Etil metil keton Merk 106014
Fenantren-9-karbaldehit Alfa Aesar B25648
4-Florobenzaldehit Alfa Aesar A15383
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MADDE ADI FIRMA ADI KATALOG NO
n-Hekzan Merck 101782
Karbon tetraklorur Merck 319961
Kloroform Merck 102431
Magnezyum sulfat Merck 106067
Metanol Merck 822283
5-Metilindol Alfa Aesar L06893
Molekdler sieve Aldrich 208604
1-Naftaldehit Merck 820844
2-Naftaldehit Merck 820845
Petrol Eteri Merck 101775
1-Pirenkarbaldehit Aldrich 144037
Polivinilalkol Teknik -
Potasyum hidroksit Merck 105012
Potasyum karbonat Merck 104928
Potasyum permanganat Teknik -
Silikajel 60 HF>s4 Merck 107739
Toluen Merck 108323
p-Toluensdulfonik asit Merck 109613

5.1.2  Kullanilan Cihaz ve Yardimci Geregler

Bilesiklerin elde edilmesi ve kolondan ayirma islemleri sirasinda c¢ozicilerin geri
kazanilmasinda, “Heidolph” marka “Laborota 4000” model doéner buharlastirici

kullanildi.

Saf olarak elde edilen maddelerin erime noktalari “Gallenkamp” dijital termometreli
erime noktasli tayin cihazinda acik kapiler tliplerle tayin edildi, termometre dizeltmesi

yapilmadi.

Kolon kromatografisinde “Merck Silikajel 60” (70-230 mesh) ile “Camag 254 / 366 nm”
UV lamba kullanildi.

Infrared  spektrumlari  (FTIR)  ATR  bashgi ile  “Perkin-Elmer, FT-IR”
spektrofotometresinde, Yildiz Teknik Universitesi Enstriimantel Analiz Laboratuvari’nda

alindu.
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Niikleer magnetik rezonans spektrumlari (*H, 3C NMR), Yildiz Teknik Universitesi NMR
Laboratuarinda Bruker-500 MHz NMR cihazi ile ¢6ziicli olarak CDCl; ve DMSO-dg ve

standart olarak TMS kullanilarak alindi.

Kitle spektrumlari Yildiz Teknik Universitesi Fizikokimya Laboratuvar’nda, Agilent

6890N GC-System-5973 IMSD cihazi ile alindi.

LC-MS spektrumlari Thermo Finnigan LCQ Advantage Max LC/MS/MS cihazi ile istanbul

Universitesi ileri Analizler laboratuarinda alind..

UV-Vis spektrumlari Yildiz Teknik Universitesi Enstriimantel Analiz Laboratuvari’nda

Agilent 8453 UV-vis cihazinda alind1.

Madde saflastirmada ultrasonikasyon, frekansi 35 kHz ve glicii 230 W olan Bandelin-

Sonorex Ultrasonik Banyo (Super RK)'da gerceklestirildi.

Mikrodalga ile yapilan sentezlerde Arcelik intellowave MD-554 model ev tipi

mikrodalga firin kullanildi.
5.1.3  Susuz Olarak Kullanilacak Coziiciilerin ve Renk Reaktiflerinin Hazirlanmasi

5.1.3.1 Susuz Etil Alkol Hazirlanmasi

Porselen kroze icerisine 200 g susuz CaO konulup, 600 °C'ye ayarlanmis etiivde alti saat
kizdirildi. Uygun destilasyon balonuna 250 mL etanol konuldu ve etanol Uzerine
kizdirilan CaO ilave edildi. Dort saat azot atmosferi altinda kaynatildiktan sonra basit

destilasyon ile destillendi [46].

5.1.3.2 Susuz Diklorometan Hazirlanmasi

100 mL diklorometan icerisine yaklasik 100 g CaH, ilave edilip azot atmosferinde bir
gln bekletildi; stzilerek CaH,'den kurtarildi ve icerisine yaklasik 100 g CaSO4 konularak

4 saat boyunca kaynatildi. Basit destilasyonla destillenildigi gibi kullanildi [46].
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5.1.3.3 Susuz Toluen Hazirlanmasi

200 mL Toluen igerisine azot atmosferi altinda gaz cikisi tiikenene kadar Na kesilip

konuldu. Bir glin azot atmosferi altinda bekletildi.

5.1.3.4 Susuz Karbontetrakloriir Hazirlanmasi

200 mL Karbon tetraklorir igerisine 5 g molekiler sieve konularak 1 gece bekletildikten

sonra 3 saat kaynatildi ve basit destilasyon ile destillendi.

5.1.3.5 Renk Reaktiflerinin Hazirlanmasi

e Sodyum karbonat (3.75 g) ve potasyum permanganat (0.75 g) 150 mL suda

¢Ozilerek kullanildi.

e Ninhidrin (200 mg) 50 mL suda ¢ozulerek kullanildi [47].

5.2 Schiff Bazlarinin Sentezlenmesi

5.2.1 3-Metil-N-(naftalen-2-ilmetilen)izoksazol-5-amin Bilesiginin Sentezlenmesi

(BI|E§Ik 1, C15H12N20)

o-N
“OO So O-N TsOH S
\ XX
B — e
" HzN&)\ N
Toluen, A

1

100 ml'lik balona konulan 20 mL susuz toluen igerisine azot atmosferi altinda 2-
naftaldehit (0.78 g, 5 mmol), 5-amino-3-metilizoksazol (0.49 g, 5 mmol), p-
toluensilfonik asit (0.095 g, 0.5 mmol) ve 5 g 6nceden 140 °C'ye sabitlenen etlivde
dort gin bekletilerek aktiflestirilmis molekiler sieve ilave edildi. Reaksiyon 4 saat
boyunca 110 °C'deki yag banyosu icinde, azot atmosferinde ve geri sogutucu altinda
karistirildi.  Reaksiyonun tamamlandigi ince tabaka kromatografisiyle belirlendi.
Molekiler sieveden kurtulmak icin reaksiyon karisimi goach krozeden stizildi.

Reaksiyon karisiminin ¢oziicist ucuruldu. Balondaki turuncu renkli katiya 50 mL
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metanol ilave edildi. Balon 3 dakika ultrasonik banyoda tutuldu. Olusan heterojen (kati-

sivl) karisim mavi bantl stizge¢ kagidindan stizilda.

Acik sari renkli kristaller; e.n=195-197 °C; Re= 0.31 (1:5, etil asetat/n-hekzan); verim %

54.
| 1:5 |
2-Naftaldehit _...‘
Bilesik 1 —>-a
.. ® T 5-Amino-3-metilizoksazol

5.2.2  Bilesik 1’in Spektroskopik Analiz Verileri

\Nw\

FTIR (ATR): v= 3055 (aromatik, =CH gerilimi), 2927 ve 2890 (alifatik, CH gerilimleri),
1595 ve 1576 (C=C ve C=N gerilimleri), 1438, 1411 (alifatik, dizlem ici CH egilimleri),
1373 (metil, dizlem igi CH egilimi), 1176 (C-N salinimi), 753 ve 693 (monosubstitue

aromatik halka, diizlem disi CH egilimleri) em™,

'H NMR (CDCls, 500 MHz): 6= 2.34 (s, 3H, CHs), 6.01 (s, 1H, =CH), 7.54-7.61 (m, 2H,
aromatik), 7.88-7.96 (m, 3H, aromatik), 8.14 (d, J= 9.77 Hz, 1H, aromatik), 8.26 (s, 1H,
aromatik), 8.99 (s, 1H, =CH) ppm.

3¢ NMR (CDCl;, 125 MHz): 6= 12.33 (CHs), 96.66 (CH), 123.68 (CH), 126.97 (CH),
127.93 (CH), 128.44 (CH), 128.87 (CH), 129.03 (CH), 132.97 (Cq), 133.36 (Cq), 135.70
(Cq), 138.17 (Cq), 161.66 (Cq), 163.42 (CH) ppm.

GC-MS (El, 70 eV): m/z= 236 (M").
UV (Amax, CH2Cl5) : 350 nm (c= 1.7x107, A= 0.875, e= 5.16x10°).
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5.2.3  3-Metil-N-(naftalen-1-ilmetilen)izoksazol-5-amin Bilegiginin Sentezlenmesi

(BI|E§Ik 2, C15H12N20)

7 O

O\
-N TsOH h 7
Oy W e T
HoN Toluen, A Q

2

100 mL' lik balona konulan 12 mL susuz toluen icerisine azot atmosferi altinda 1-
naftaldehit (0.47 g, 3 mmol), 5-amino-3-metilizoksazol (0.29 g, 3 mmol), p-
toluensilfonik asit (0.057 g, 0.3 mmol) ve 3 g dnceden 140 °C'ye sabitlenen etiivde 4
gln bekletilerek aktiflestirilmis molekiiler sieve ilave edildi. Reaksiyon 4 saat boyunca
110 °C'ye ayarli yag banyosu iginde azot atmosferinde ve geri sogutucu altinda
karistirildi.  Reaksiyonun tamamlandigi ince tabaka kromatografisiyle belirlendi.
Reaksiyon karisiminin ¢oziclisi vakum altinda uguruldu. Elde edilen kati Gizerine 20 mL
asetonitril ilave edilerek 2 dakika ultrasonik banyoda bekletildi. Heterojen kati sivi

karisimi mavi banth slizge¢ kagidindan stizlildii. Stizgec¢ kagidinda kalan kati kurutuldu.

Sari renkli kristaller; e.n=90-92 °C; Ri= 0.28 (1:5, etil asetat/n-hekzan); verim % 58.
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1-Naftaldehit ——»» O
P -f— Bilesik 2

@ | <€—— 5-Amino-3-metilizoksazol

5.2.4  Bilesik 2’nin Spektroskopik Analiz Verileri

FTIR (ATR): v= 3050 (aromatik, =CH gerilimi), 2918 ve 2849 (alifatik, CH gerilimleri),
1618, 1595 ve 1562 (C=C ve C=N gerilimleri), 1442, 1414 (alifatik, dizlem i¢i CH
egilimleri), 1337 (metil, dizlem i¢i CH egilimi), 1175 (C-N salinimi), 732 ve 693

(monosubstitue aromatik halka, diizlem disi CH egilimleri) em™,

'H NMR (CDCl5, 500 MHz): 6= 1.88 (s, 3H, CHs), 6.38 (s, 1H, =CH), 7.34-7.51 (m, 4H,
aromatik), 7.81 (d, J= 8.51 Hz, 1H, aromatik), 7.92 (dd, J= 8.19; 11.65 Hz, 1H, aromatik),
8.66 (d, J=8.51 Hz, 1H, aromatik), 9.45 (s, 1H, =CH) ppm.

3¢ NMR (CDCl3, 125 MHz): 6= 12.35 (CH3), 111.19 (CH), 123.57 (CH), 125.28 (CH),
126.34 (CH), 127.89 (CH), 128.82 (CH), 130.51 (CH), 130.87 (CH), 131.70 (Cq), 133.42
(Cq), 133.62 (Cq), 161.21 (Cq), 162.23 (Cq), 165.82 (CH) ppm.

LC-MS(ESI): m/z= 236 (M").

UV (Amax, CH2Cl2): 385 nm (c= 1.5x10™, A= 0.80, €= 5.4x10°).
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Sekil 5.10 Bilesik 2’nin **C NMR spektrumu (CDCl)
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5.2.5 N-(3-Metilizoksazol-5-il)-2-naftamit Bilesiginin Sentezlenmesi (Bilesik 3,

CISHIZNZOZ)
0
-N
No o\ - OO NH
HzN/v\ EtOH, H,SO,, A o
=N
3

100 mL' lik balona 2-naftaldehit (0.078 g, 0.5 mmol), (0.029 g, 0.5 mmol) 5-amino-3-
metilizoksazol, susuz etanol (4 mL) ve bir damla derisik sulflrik asit konuldu. Reaksiyon
78°C'de geri sogutucu altinda azot atmosferinde 4 saat magnetik karistiriciyla
karistirildi. Reaksiyonda turuncu renkli ¢ézeltinin icinde krem renkli yogun kati ¢okmesi
gozlendi. Reaksiyon sonlandirildi. Karisim stizalda. Kati igin etil asetat/n-hekzan (1:3)

¢Ozlcl sistemiyle yapilan TLC calismasinda orjinde yogun nokta gozlendi.

Krem renkli kati; beklenilen Grlin yerine asit kullanildigi icin amit elde edilmis oldu.

2-Naftaldehit ——— 3 .

—® 5-Amino-3-metilizoksazol

Bilesik 3 4L?

5.2.6  Bilesik 3’iin Spektroskopik Analiz Verisi

o o-N

sonnd

FTIR (ATR): v= 3303 (NH gerilimi), 3059 (aromatik, =CH gerilimi), 2918 ve 2849 (alifatik,
CH gerilimleri), 1701 (C=0 gerilimi), 1655 ve 1524 (C=C gerilimleri), 1473 (alifatik,
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dizlem ici CH egilimi), 1388 (metil, dizlem ici CH egilimi), 1189 (C-N salinimi), 747 ve

685 (monosubstitue aromatik halka, diizlem disi CH egilimleri) cm™.

Sekil 5.12 Bilesik 3' Gin FTIR spektrumu (ATR)

5.2.7 N-((3,8-Dihidropiren-1-il)metilen)-3-metilizoksazol-5-amin Bilesiginin

Sentezlenmesi (Bilesik 4, C;1H14N,0)

1-Pirenkarbaldehit (0.23 g, 1 mmol) , 5-amino-3-metilizoksazol (0,98 g, 1 mmol), 5 mg
TsOH, etanol igerisinde ultrasonik banyoda ¢6zlldi. Karisimin Gzerine 1 spatil silika
konuldu ve ¢ikis maddeleri ¢ozlclyle beraber silikaya emdirildi. 2 dakikada, 360 W
mikrodalga 1sini ile sentez gergeklestirildi. Madde etil asetat/n-hekzan (1:5) ¢ozlicl

karisimi ile kolon kromatografisi ve ardindan preparatif ince tabaka kromatografisi ile

saflastirildi.
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Sari renkli kristaller; e.n= 159-162 °C; Ri= 0.30; verim % 36.

1-Pirenkarbaldehit *—1— @
® ———T1 > Bilesik4

® ——> 5 Amino-3-metil izoksazol

5.2.8 Bilesik 4' iin Spektroskopik Analiz Verileri

FTIR (ATR): v= 3040 (aromatik, =CH gerilimi), 2921 ve 2851 (alifatik, CH gerilimleri),
1584, 1568 ve 1505 (C=C ve C=N gerilimleri), 1441, 1408 (alifatik, dizlem i¢i CH
egilimleri), 1322 (metil, dizlem i¢i CH egilimi), 1186 (C-N salinimi), 717 ve 694

(monosubstitue aromatik halka, diizlem disi CH egilimleri) em™,

'H NMR (CDCl3, 500 MHz): 6= 2.31 (s, 3H, CHs), 6.11 (s, 1H, =CH), 8.01 (dd, J= 7.56;
9.77 Hz, 2H, aromatik), 8.13 (dd, J= 8.19; 12.29 Hz, 2H, aromatik), 8.19-8.22 (m, 3H,
aromatik), 8.70 (d, J=8.19 Hz, 1H, aromatik), 8.88 (d, J=9.77 Hz, 1H, aromatik), 9.80 (s,
1H, =CH) ppm.

3C NMR (CDCl3, 125 MHz): 6= 12.12 (CH3), 96.84 (Cq), 97.28 (CAr), 98.32 (Cq), 122.01
(CAr), 124.44 (Cq), 124.89 (Cq), 126.40 (CAr), 126.61 (CAr), 126.82 (CAr), 126.96 (CAr),
127.37 (CAr), 129.77 (CAr), 129.87 (CAr), 130.05 (CAr), 130.48 (Cq), 131.18 (Cq), 131.79
(Cq), 134.71 (Cq), 161.40 (CH), 161.89 (Cq) ppm.

UV (Amax, CH2Cl2): 425 nm (c= 7.78x10°, A= 1.1, e= 1.8x10%).
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5.2.9 3-Metil-N-(fenantren-9-ilmetilen)izoksazol-5-amin Bilesiginin Sentezlenmesi

(B||e§|k 5, C19H14N20)

o=
6 N2 NH — > N N O
= - PN anaa \
5

Fenantren-9-karbaldehit (0.5 mmol) ve 5-amino-3-metilizoksazol (0.5 mmol), oda
sicakhginda 2 mL metanol icerisinde molekiler sieve varliginda 20 saat boyunca geri
sogutucu altinda kaynatildi. Baslangic maddeleri tikenmemesine ragmen yan Urin
olustugundan reaksiyon sonlandirildi. Madde etil asetat/n-hekzan (1:5) ¢ozicl

sisteminden kolon kromatografisi ile saflastirildi.

Sari renkli kristaller; e.n=170-171 °C; Re= 0.28 (1:5, etil asetat/n-hekzan); verim % 42.

............ 1:5
@ <€—— Fenantren-9-karbaldehit
® «—— BRilesik 5
5-Amino-3-metilizoksazor———» @
R T ey

5.2.10 Bilesik 5’ in Spektroskopik Analiz Verileri

o O
AN

FTIR (ATR): v= 3051 (aromatik, =CH gerilimi), 2917 (alifatik, CH gerilimi), 1600 ve 1564
(C=C ve C=N gerilimleri), 1526, 1489, 1438, 1409 ve 1369 (alifatik, dizlem ici CH
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egilimleri), 1194 (C-N salinimi), 745 ve 711 (monosubstitue aromatik halka, dizlem disi

CH egilimleri) cm™.

'H NMR (CDCl5, 500 MHz): 6= 2.30 (s, 3H, CHs), 6.09 (s, 1H, =CH), 7.57-7.60 (m, 1H,
aromatik), 7.67-7.72 (m, 3H, aromatik), 7.95 (d, J= 7.88 Hz, 1H, aromatik), 8.37 (s, 1H,
aromatik), 8.63 (d, J= 8.19 Hz, 1H, aromatik), 8.69-8.71 (m, 1H, aromatik), 9.09-9.11 (m,
1H, aromatik), 9.42 (s, 1H, =CH) ppm.

3¢ NMR (CDCls, 125 MHz): 6= 12.20 (CHs), 97.36 (CAr), 122.80 (CAr), 123.19 (CAr),
125.17 (CAr), 127.26 (CAr), 127.29 (CAr), 127.70 (CAr), 129.33 (CAr), 130.25 (Cq),
130.64 (Cq), 134.79 (CAr), 163.55 (CH) ppm.

GC-MS (El, 70eV): m/z= 286 (M").

UV (Amax, CH2Cl3): 360 nm (c= 1.48x107,A= 1.20, = 8.1x10%).
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Sekil 5.17 Bilesik 5'in FTIR spektrumu (ATR)
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5.3 Bromlama Calismalari

5.3.1 Baslangic Maddesi Olan 5-Amino-3-metilizoksazol Bilesigini Bromlama

Calismalan

5.3.1.1 4-Bromo-3-metilizoksazol-5-amin Bilesiginin Sentezlenmesi (Bilesik 6,

C4HsBero)
HN__o NBS HN_0
N ——— N
Kloroform, A Br
6

5-Amino-3-metilizoksazol (3.57 mmol), 14.7 mL kloroform icinde oda sicakhginda
¢Ozuldl. Cozeltiye oda sicakliginda NBS (3.57 mmol) ilave edildi. Reaksiyon geri

sogutucu altinda karanlikta 55-60 °C'de 6 saat boyunca surdiraldi [48].

Acik sari renkli kristaller; Ri= 0.42 (1:3, etil asetat/n-hekzan); verim % 90.

5-Amino-3-metilizoksazol ——— @

'H NMR (CDCl3, 500 MHz): 6= 2.10 (s, 3H, CH3), 4.56 (brs, 2H, NH,) ppm.
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Sekil 5.22 Bilesik 6'nin *H NMR spektrumu (CDCl3)

5.3.1.3 N-(4-Bromo-3-metilizoksazol-5-il)asetamit Bilesiginin Sentezlenmesi (Bilesik

7, C6H7BrN202)

H-N NaOAc HN
2 | O\N AcCl o
/, = | py N
Br Diklorometan Br

iki boyunlu balonda bilesik 6 (3.50 mmol) oda sicakliginda diklorometanda ¢oziildii.

Cozeltinin Uzerine oda sicakhiginda sodyum asetat (2.3 mmol) eklendi. Karisim buz
banyosunda sogutuldu. Karisima septumdan damla damla 1.0 mL asetil klorir ilave
edildi ve bir gece oda sicakliginda karistirildi. Yapilan TLC kontroliinde baslangig

maddelerinin tikendigi gozlendi. Bilesik 7 kaynaklarda yer almamaktadir.

Sari renkli kristaller; en=95-97 °C, Ri= 0.44 (1:1, etil asetat/n-hekzan); verim % 88.
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@® —|—— Bilcsik 6

Bilesik 7= ®

5.3.1.4 Bilesik 7' nin Spektroskopik Analiz Verisi

'H NMR (CD30D, 500 MHz): 6= 2.59 (s, 3H, CHs), 4.77 (s, 2H, CH) ppm.

B B

\HHH\\‘HH‘\H\‘HH‘HH‘HH‘\\H‘HH‘HH‘HH‘HH‘HH‘HH‘HH‘\
54 52 50 48 46 44 42 40 38 36 34 32 30 28 26 24

Sekil 5.23 Bilesik 7' nin "H NMR Spektrumu (CDCls)
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5.3.1.5 N-(4-Bromo-3-(bromometil)izoksazol-5-il)asetamit Bilegiginin Sentezlenmesi

(B||e§|k 8, C5H5Br2N202)

o)
o)
)L NBS )LHN
HN_ o (PhCOO), |O‘N
\N : /
| 7 CCly ,A, N, Br
Br Br
7 8

Reaksiyon 3 mmol bilesik 7' den yola gikilarak 1:1:0.1= Bilesik 7/NBS/Benzoil peroksit
(mol) oranlari kullanilarak Schlenk sisteminde gergeklestirildi. Karisim 30 saat boyunca
azot atmosferinde geri sogutucu altinda kaynatildi. Karisim mavi banth slizgeg

kagidindan suzuldi. Coézicusu ile beraber oda sicakliginda azot atmosferinde karanlikta

tutuldu.

5.3.1.6 Bilesik 8' in Spektroskopik Analiz Verisi

'H NMR (CD;0D, 500 MHz): 5= 2.59 (s, 3H, CHs), 4.77 (s, 2H, CH,) ppm.

L

L L L L L L L U L L L B B O
5.4 5.2 5.0 4.8 4.6 4.4 4.2 4.0 3.8 3.6 3.4 3.2 3.0 2.8 2.6 2.4

Sekil 5.24 Bilesik 8'in *H NMR spektrumu (CDCls)

Bilesik 8’in hidrolizlenmesi reaksiyonlari sirasinda g¢abuk siblimlesmesi nedeniyle
basarili sonuclar alinamamistir. Bu nedenle, p-toluidinin amin olarak kullanilip

kullanilmayacagi calismalarina baslanmistir.
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5.3.1.7 N-(p-Tolil)asetamit Bilesiginin Sentezlenmesi ( Bilegik 9, CoH1;NO)

o)
NH, L
AcOAc H3C NH
—
CH
3 CHj
9

p-Toluidin (2 mmol) lGzerine asetik anhidrit (3 mmol) enjektér yardimiyla damla damla
oda sicakliginda ilave edildi. Reaksiyon yarim saat 60 °C'deki yag banyosunda 30 dakika
karistinlip oda sicakhgina sogutuldu. Baslangic maddelerinin tliikendigi reaksiyonda

olusan katiya su ile ekstraksiyon yapildi. Madde etil asetat ile organik faza alindi [49].

Bej renkli kristaller; e.n= 148 °C; Ri= 0.24 (1:2, etil asetat/n-hekzan); verim % 85.

5.3.1.8 Bilesik 9'un Spektroskopik Analiz Verileri

CHj;

FTIR (ATR): v= 3288 (NH gerilimi), 3060 (aromatik, =CH gerilimi), 2939 ve 2917 (alifatik,
CH gerilimleri), 1659 (C=0 gerilimi), 1600 ve 1547 (C=N ve C=C gerilimleri), 1453, 1401
ve 1378 (alifatik, dizlem ici CH egilimleri), 1039 (C-N salinimi), 818 (1,4-disubstitue

aromatik halka, diizlem disi CH egilimleri) cm™.

GC-MS (El, 70 eV): m/z= 149 (M").
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5.3.1.9 N-(2-Bromo-4-metilfenil)asetamit Bilegiginin Sentezlenmesi (Bilesik 10,

CngoBrNO)

0 0
HN)kCHg, NBS HNJ\CH3
(PhCOO), Br
CHj

10

Schlenk sisteminde kurulan reaksiyonda 1.6 mmol Bilesik 9 oda sicakliginda 10 mL CCl,

CHs

icerisinde ¢Ozllup Uzerine 1:1:0.1= Bilesik 9/NBS/Benzoil peroksit (mol) oraninda
siraslyla NBS ve benzoil peroksit ilave edildi. Reaksiyon azot atmosferinde geri
sogutucu altinda kaynatilarak 30 saat slrdirdldi. Karisim mavi banth stizgeg¢ kagidiyla
stzuldl. Stziintd vakum altinda uguruldu. Madde, etil asetat/n-hekzan (1:1) ¢6ziicl

sistemi ile kolon kromatografisinden saflastirildi.

Bej renkli kristaller; en= 113 °C; Ri= 0.75 (1:1, etil asetat/n-hekzan); verim % 51.

® «— Bilesik 10

Bilesik9 ——— o

5.3.1.10 Bilesik 10'un Spektroskopik Analiz Verileri

FTIR (ATR): v= 3274 (NH gerilimi), 3028 (aromatik, =CH gerilimi), 2917 (alifatik, CH
gerilimi), 1656 (C=0 gerilimi), 1607, 1575 ve 1521 (C=N ve C=C gerilimleri), 1487 ve
1386 (alifatik, duzlem ici CH egilimleri), 1047 (C-N salinimi), 823 (1,4-disubstitue

aromatik halka, dizlem disi CH egilimleri) cm™.
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'H NMR (CDCl3, 500 MHz): 6= 2.24 (s, 3H, CHs), 2.31 (s, 3H, CHs), 7.12 (d, J= 8.51 Hz,
1H, aromatik), 7.37 (s, 1H, aromatik), 7.54 (s, 1H, NH), 8.18 (d, J= 8.51 Hz, 1H,

aromatik) ppm.

GC-MS (El, 70 eV): m/z= 228 (M").
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5.3.1.11 N-(2-Bromo-4-(bromometil)fenil)asetamit Bilesiginin Sentezlenmesi (Bilegik

11, CgHgBerO)

1 i
NBS L
Br _— Br
©/ CCly A, N, (?/
CH
3 Br
10 11

Schlenk sisteminde kurulan reaksiyonda 0.4 mmol bilesik 10 oda sicakliginda 5 mL CCl,
icerisinde ¢Ozullip Uzerine 1:1:0.1= Bilesik 10/NBS/Benzoil peroksit (mol) oraninda
sirasiyla NBS ve benzoil peroksit ilave edildi. Reaksiyon azot atmosferinde geri
sogutucu altinda kaynatilarak 30 saat stirdirtldi. Karisim mavi banth stizgeg¢ kagidiyla

stzuldd. Stzintl vakum altinda uguruldu.

Bej renkli yagimsi madde; Ri= 0.72 (1:1, etil asetat/n-hekzan); verim % 15.

_________ 1:1.
Bilesik 10— @ @< Bilesik 11
R

5.3.1.12 Bilesik 11'in Spektroskopik Analiz Verileri

FTIR (ATR): v= 3276 (NH gerilimi), 3024 (aromatik, =CH gerilimi), 2917 (alifatik, CH
gerilimi), 1658 (C=0 gerilimi), 1607, 1575 ve 1519 (C=N ve C=C gerilimleri), 1386
(alifatik, duzlem ici CH egilimi), 1046 (C-N salinimi), 823 (1,4-disubstitue aromatik

halka, diizlem disi CH egilmesi) cm™.
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'H NMR (CDCls, 500 MHz): 6= 2.17 (s, 3H, CHs), 4.33 (s, 2H, CH,), 7.24 (dd, J=2.20; 8.51
Hz, 1H, aromatik), 7.39 (s, 1H, aromatik), 7.60 (s, 1H, NH), 7.70 (d, J= 2.20 Hz, 1H,

aromatik) ppm.
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5.3.2  Schiff Bazlarini Bromlama Calismalari

5.3.2.1 4-Bromo-3-metil-N-(naftalen-2-ilmetilen)izoksazol-5-amin Bilesiginin

Sentezlenmesi (Bilesik 12, Cy5H;11N,0Br)

o-N o-N
\ \
~ NBS, AIBN N
STt ST
CCly, A Br

1 12

Bilesik 1 (0.1 g, 0.4 mmol), N-Bromosiiksinimit (0.071 g, 0.4 mmol) ve
azobisizobdtironitril (0.0097 g, 0.06 mmol), 5 mL karbon tetraklorir icinde 78 °C'de geri
sogutucu altinda ve azot atmosferinde iki giin kaynatildi. Madde, yapilan TLC
kontrolleri ile en uygun ¢6zlci olarak belirlenen etil asetat/n-hekzan (1:3) ¢ozlicl

sistemi ile kolon kromatografisinden saflastirildi.

Sari renkli kristaller; e.n= 86-88°C; R= 0.78 (1:3 = etil asetat/n-hekzan); verim % 50.

[ ——> Bilesik 12

AIBN<———
@ ® > Bjesik1

NBS €«—— =

F--F--F--F-=-t--

5.3.2.2 Bilesik 12'nin Spektroskopik Analiz Verileri

N
Q A\

sonad
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FTIR (ATR): v= 3052 (aromatik, =CH gerilimi), 2925 ve 2890 (alifatik, CH gerilimleri),
1587 ve 1567 (C=C ve C=N gerilimleri), 1438 ve 1411 (alifatik, diizlem i¢i CH egilimleri),
1363 (metil, dizlem ici CH egilimi), 1177 (C-N salinimi), 744 ve 698 (monosubstitue

aromatik halka, diizlem disi CH egilimleri) cm™.

'H NMR (CDCl3, 500 MHz): 6= 2.34 (s, 3H, CHs), 7.55-7.62 (m, 2H, aromatik), 7.88-7.96
(m, 3H, aromatik), 8.22 (d, J=9.77 Hz, 1H, aromatik), 8.30 (s, 1H, aromatik), 9.07 (s, 1H,

=CH) ppm.

3C NMR (CDCl;, 125 MHz): 6= 11.22 (CHs), 89.61 (Cq), 122.65 (CH), 127.02 (CH),
128.61 (CH), 128.90 (CH), 129.14 (CH), 129.66 (CH), 132.87 (2xCq), 134.64 (CH), 135.88
(Cq), 161.41 (Cq), 163.96 (CH), 165.74 (Cq) ppm.

GC-MS (EI, 70 eV): m/z= 315 (M").

UV (Amax, CH2Cl2): 350 nm (c= 4.48 x10°, A= 1.55, €= 3.4x10%).
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5.3.2.3 3-(Bromometil)-N-(naftalen-2-ilmetilen)izoksazol-5-amin Bilesiginin

Sentezlenmesi (Bilesik 13, C;5H19Br,N,0)

o-N Br o-N Br
s NBS, AIBN o L
N — > N
Br CCly, No, A Br
12 13

Bromlama reaksiyonunda stokiyometrik oran olarak; bilesik 12/NBS/AIBN=
13.17:5.3:3.3 (mol) kullanildi. 0.25 mmol bilesik 12'den yola gikarak reaksiyon 78 °C'de,
4.7 mL CCl4 ¢ozlciusl icinde ve azot atmosferi altinda gerceklestirildi. 1 saat sonunda
TLC kontroluyle reaksiyona son verildi. Bilesik 13 etil asetat/n-hekzan (1:5) karisimi ile

kolon kromatografisinden saflastirildi.

Krem renkli kristaller; e.n=69° C; R= 0.80 (1:3 = etil asetat/n-hekzan); verim % 38.

Bilesik 13 = -
@® > Bilesik 12

ABN<——— @

NBS <-—— --—»——-?-@---o—--

5.3.2.4 Bilesik 13'iin Spektroskopik Analiz Verileri

Br O-N  Br
N NS
N/KX\/
Br

FTIR (ATR): v= 3062 (aromatik, =CH gerilimi), 2990, 2946, 2899 ve 2848 (alifatik, CH
gerilimleri), 1627 ve 1575 (C=C ve C=N gerilimleri), 1467, 1438 (alifatik, diizlem i¢i CH
egilimleri), 1129(C-N salinimi), 766 ve 633 (monosubstitue aromatik halka, dizlem disi

CH egilimleri) cm™.
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'H NMR (CDCl3, 500 MHz): 6= 3.91 (s, 2H, CH,), 7.46-7.53 (m, 3H, aromatik), 8.82 (d, J=
8.82 Hz, 2H, aromatik), 7.88 (d, J= 8.19 Hz, 1H, aromatik), 7.99 (d, J= 8.82 Hz, 1H,
aromatik), 8.54 (s, 1H, =CH) ppm.

3C NMR (CDCl;, 125 MHz): 6= 51.89 (CH,), 52.69 (Cq), 125.12 (CH), 126.70 (CH),
127.70 (CH), 128.10 (CH), 128.24 (CH), 129.27 (CH), 129.47 (CH), 131.01 (2xCq), 135.51
(Ca), ppm.

UV (Amax, CH2Cl3): 260 nm (c= 1.1x107, A= 1.45, e= 4.5x10%).
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5.3.2.5 3-(Bromometil)-N-(naftalen-2-ilmetilen)izoksazol-5-amin Bilesiginin

Sentezlenmesi (Bilesik 14, Cy5H;11BrN,0)

o/N\ NBS, (PhCOO), o-N

CCly A, N,

8
§
¥
§

Reaksiyon bilesik 1 (0.5 mmol)'den yola gikarak 1:1:0.1= Bilesik 1/NBS/Benzoil peroksit
(mol) oranlari kullanilarak Schlenk sisteminde geri sogutucu altinda kaynatma ile

gerceklestirildi. TLC kontroli ile reaksiyon sonlandirildi.

Beyaz yagimsi madde; Ri= 0.71 (1:3, etil asetat/n-hekzan); verim % 5.

Benzoil peroksit— @

- = Bilesik 14

@® +——— Bilesik1

— <O
R e e il

NBS

5.3.2.6 Bilesik 14'iin Spektroskopik Analiz Verileri

FTIR (ATR): v= 3057 (aromatik, =CH gerilimi), 2920 ve 2851 (alifatik, CH gerilimleri),
1695 ve 1630 (C=C ve C=N gerilimleri), 1599 ve 1524 (aromatik, C=C gerilimleri), 1462,
1432 ve 1356 (alifatik, dizlem ici CH egilimleri), 1096 (C-N salinimi), 759 ve 753

(monosubstitue aromatik halka, diizlem disi CH egilimleri) cm™.
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'H NMR (CDCl3, 500 MHz): 6= 3.91 (s, 2H, CH,), 7.44 (t, J= 8.19 Hz, 1H, aromatik), 7.50-
7.60 (m, 2H, aromatik), 7.81-7.85 (m, 1H, aromatik), 7.87-7.88 (m, 1H, aromatik), 7.94
(d, J=8.19 Hz, 1H, aromatik), 8.26 (s, 1H, aromatik), 10.09 (s, 1H, =CH) ppm.

UV (Amax, CH2Cl3): 335 nm (c= 1.51x10™*, A= 0.26, e= 1.7x10°).
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5.4 Bis(indolil)metan Bilesiklerinin Sentezlenmesi

Kaynaklarda yer almayan dort adet bis(indolil)metan bilesigi sentezlenmis ve yapilari

spektroskopik calismalarla aydinlatilmistir.

5.4.1 2-((2,4-Diklorofenil)(5-metil-1H-indol-2-il)metil)-5-metil-1H-indol Bilesiginin

Sentezlenmesi (Bilesik 15, Cy5H,oCl;N,)

Cl

2,4-Diklorobenzaldehit (1 mmol) ve 5-metilindol (2 mmol), 1,3-dibromo-5,5-
dimetilhidantoin (DBDMH) (0.05 mmol) varliginda 55 °C'de ¢6zliclsiz olarak karistirildi.
1 saat sonra TLC kontroliiyle reaksiyon sonlandirildi. Reaksiyonda kalan 5-metilindol

etil asetat/n-hekzan (1:4) ¢oziici sistemi ile maddeden ayrildi. Madde metanolden

kristallendirildi.
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Beyaz renkli kristaller; e.n= 241-243 °C (Bozunarak); Ri= 0.27 (1:4, etil asetat/n-hekzan);

verim % 67.

@ 5-Metilindol

o > Bilesik 15

2,4-Diklorobenzaldehit - @

5.4.2  Bilesik 15'in Spektroskopik Analiz Verileri

FTIR (ATR): v= 3419 ve 3391 (NH gerilimi), 3011 (aromatik, =CH gerilimi), 2904 (alifatik,
CH gerilimi), 1559 (C=C gerilimi), 1462, 1426 ve 1378 (alifatik, diizlem ici CH egilimleri),
1098 (C-N salinimi) cm™.

'H NMR (DMSO-ds, 500 MHz): 6= 2.27 (s, 6H, CHs), 6.07 (s, 1H, CH), 6.63 (d, J= 2.20 Hz,
2H, aromatik), 6.88 (dd, J=1.26; 8.19 Hz, 2H, aromatik), 6.99 (s, 2H, aromatik), 7.17 (d,
J=8.51 Hz, 1H, aromatik), 7.25 (d, J= 8.19 Hz, 2H, aromatik), 7.31 (dd, J=2.20; 8.51 Hz,
1H, aromatik), 7.62 (d, J= 2.20 Hz, 1H, aromatik), 10.76 (brs, 2H, NH) ppm.

3¢ NMR (DMSO-dg, 125 MHz): 6= 21.05 (CHs), 21.45 (CHs), 35.63 (CH), 111.17 (Cq),
111.53 (Cq), 112.33 (Cq), 115.50 (CAr), 122.29 (CAr), 123.21 (CAr), 123.79 (Cq), 124.53
(CAr), 126.51 (CAr), 126.85 (CAr), 126.98 (Cq), 127.35 (Cq), 128.54 (Cq), 128.66 (Cq),
131.04 (Cq), 131.18 (CAr), 133.52 (CAr), 135.00 (CAr), 141.08 (CAr), 141.77 (Cq) ppm.

UV (Amax etil asetat) 298 nm (c= 2.21x107,A= 0.6, €= 2.7x10%).
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5.4.3 3-((2,5-Dimetoksifenil)(5-metil-1H-indol-2-il)metil)-5-metil-1H-indol

Bilesiginin Sentezlenmesi (Bilesik 16, C;H,6N,0,)

2,5-Dimetoksibenzaldehit (1 mmol) ve 5-metilindol (2 mmol), 1,3-dibromo-5,5-
dimetilhidantoin (DBDMH) (0.05 mmol) varliginda 55 °C'de ¢6zliclsiiz olarak karistirildi.
1 saat sonra TLC kontrolliyle reaksiyon sonlandirildi. Reaksiyonda kalan 5-metil indol

etil asetat/n-hekzan (1:4) ¢6zici sistemi ile maddeden ayrildi.

Beyaz renkli kristaller; e.n= 135 °C; Ri= 0.22 (1:4, etil asetat/n-hekzan); verim % 71.
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5-Metilindol —— > @
® < ——— 2, 5-Dimetoksibenzaldehit
@ <« Bilesik16
R e R

5.4.4 Bilesik 16'nin Spektroskopik Analiz Verileri

FTIR (ATR): v= 3419 ve 3391 (NH gerilimi), 3011 (aromatik, =CH gerilimi), 2904 (alifatik,
CH gerilimi), 1559 (C=C gerilimi), 1462, 1426 ve 1378 (alifatik, diizlem i¢i CH egilimleri),
1098 (C-N salinimi) cm™.

'H NMR (CDCl3, 500 MHz): 6= 2.27 (s, 6H, CHs), 3.55 (s, 3H, OCH;), 3.68 (s, 3H, OCHs),
6.17 (s, 1H, CH), 6.44 (s, 2H, aromatik), 6.63 (dd, J= 3.15; 11.66 Hz, 2H, aromatik), 6.78
(d, J= 8.51 Hz, 1H, aromatik), 6.88 (d, J= 8.19 Hz, 2H, aromatik), 7.10-7.13 (m, 4H,
aromatik), 7.64 (brs, 2H, NH) ppm.

3¢ NMR (CDCl5, 125 MHz): 6= 21.05 (CH3), 21.45 (CHs), 35.63 (CH), 111.17 (Cq),
111.53 (Cq), 112.33 (Cq), 115.50 (CAr), 122.29 (CAr), 123.21 (CAr), 123.79 (Cq), 124.53
(CAr), 126.51 (CAr), 126.85 (CAr), 126.98 (Cq), 127.35 (Cq), 128.54 (Cq), 128.66 (Cq),
131.04 (Cq), 131.18 (CAr), 133.52 (CAr), 135.00 (CAr), 141.08 (CAr), 141.77 (Cq) ppm.

UV (Amax etil asetat): 520 nm (c= 6.97x10°,A= 0.05, = 700).
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5.4.5 3-((4-Florofenil)(5-metil-1H-indol-2-il)metil)-5-metil-1H-indol Bilesiginin
Sentezi (Bilesik 17, C;5H,1FN,)

p-Florobenzaldehit (1 mmol) ve 5-metilindol (2 mmol), 1,3-dibromo-5,5-
dimetilhidantoin (DBDMH) (0.05 mmol) varliginda 55 °C'de ¢6zliclsiz olarak karistirildi.
1 saat sonra TLC kontroliiyle reaksiyon sonlandirildi. Reaksiyonda az miktarda kalan p-

florobenzaldehit etil asetat/n-hekzan (1:4) ¢6ziicu sistemi ile maddeden ayrildi.

Beyaz renkli kristaller; e.n= 86 °C; Ri= 0.18 (1:4, etil asetat/n-hekzan); verim % 67.

______________ 1:1
p-Florobenzaldehit —— @ ® <——— 5-Metilindol
o — Bilesik 17

5.4.6  Bilesik 17'nin Spektroskopik Analiz Verileri
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FTIR (ATR): v= 3404 (NH gerilimi), 3011 (aromatik, =CH gerilimi), 2919 ve 2851 (alifatik,
CH gerilimleri), 1599 ve 1504 (C=C gerilimleri), 1462, 1416 ve 1319 (alifatik, diizlem ici
CH egilimleri), 1091 (C-N salinimi) cm™.

'H NMR (CDCl3, 500 MHz): 6= 2.38 (s, 6H, CHs), 5.84 (s, 1H, CH), 6.59 (d, J= 2.20 Hz, 2H,
aromatik), 6.99 (t, J= 8.51 Hz, 2H, aromatik), 7.04 (dd, J=1.26; 8.19 Hz, 2H, aromatik),
7.19 (s, 2H, aromatik), 7.27 (s, 1H, aromatik), 7.29 (d, J= 2.52 Hz, 2H, aromatik), 7.31
(dd, J=2.20; 8.51 Hz, 1H, aromatik), 7.84 (brs, 2H, NH) ppm.

13 NMR (CDCl3, 125 MHz): 6= 21.46 (2xCHs), 39.33 (CH), 89.61 (Cq), 110.76 (2xCAr),
114.83 (CAr), 115.00 (CAr), 119.20 (Cq), 119.39 (2xCAr), 123.66 (2xCAr), 123.82 (CAr),
127.18 (Cq), 128.54 (2xCq), 130.02 (CAr), 130.9 (CAr), 135.08 (Cq), 139.87 (Cq), 149.44
(CAr), 162.38 (Cq) ppm.

UV (Amax, CH2Cl): 505 nm (c= 6.47x10°°, A= 0.05, £= 700).
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5.4.7 1-(4-Bromobutil)-5-metil-1H-indol Bilesiginin Sentezlenmesi (Bilesik 18,
Ci3H16BrN)

Br
\ Br—~_""" _ m
N N
H

2-Butanon, A

18
Br

iki boyunlu balonda 5-metilindol (1 mmol) 16 mL 2-biitanonda ¢dziiliip 55 °C’deki yag
banyosunda azot atmosferinde geri sogutucu altinda karistirildi. Karisima KOH (2
mmol) ilave edildi. Karisim 20 dakika karistirildi. Septumdan enjektor yardimiyla 1,4-
dibromobitan (4 mmol) tek seferde ilave edildi. Reaksiyon 6 saat sonra TLC
kontroliyle sonlandirildi. Baslangic maddesinin tikenmedigi reaksiyonda madde etil

asetat/ n-hekzan (1:7) ¢ozlict sistemiyle kolon kromatografisiyle saflastirildi.

Renksiz yagimsi madde; Rs= 0.76 (1:5, etil asetat/n-hekzan); verim % 70.

& <— Bilesik 18

5-Metilindol ———— > @

5.4.8 Bilesik 18’in Spektroskopik Analiz Verileri
oW
N

Br
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FTIR (ATR): v= 3032 ve 3011 (aromatik, =CH gerilimi), 2918 ve 2851 (alifatik, CH
gerilimleri), 1673 (C=C gerilimesi), 1488, 1445 ve 1355 (alifatik, dizlem igi CH egilimleri)

cm™.

'H NMR (CDCl3, 500 MHz): 6= 1.72 (p, J= 6.62 Hz, 2H, CH,), 1.88 (p, J= 6.9 Hz, 2H, CH,),
2.36 (s, 3H, CHs), 3.25 (t, J= 6.62 Hz, 2H, CH,), 4.02 (t, J= 6.62 Hz, 2H, CH,), 6.32 (d, J=
3.15 Hz, 1H, aromatik), 6.94 (d, J= 3.15 Hz, 2H, aromatik), 7.13 (d, J= 8.51 Hz, 1H,

aromatik), 7.33 (s, 1H, aromatik) ppm.

GC-MS (El, 70 eV): m/z= 265 (M").
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5.4.9 3,3’-((2,4-Diklorofenil)metilen)bis(1-(4-bromobutil)-1H-indol) Bilesiginin
Sentezlenmesi (Bilesik 19, C33H34Br;,CI;N5)

0]
Ty

+ DBDMH

\J

Cl

18
Br

2,4-Diklorobenzaldehit (0.25 mmol) ve bilesik 18 (0.5 mmol) 0.0125 mmol 1,3-
dibromo-5,5-dimetilhidantoin  (DBDMH) varliginda 55 °C'de ¢o6zliclisiz olarak
karistirildi. 1 saat sonra TLC kontroliiyle reaksiyon sonlandirildi. Reaksiyonda olusan

yan urunler etil asetat/n-hekzan (1:5) ¢6ziicu sistemi ile maddeden ayrildi.

Beyaz renkli kristaller; e.n= 141-142 °C; Ri= 0.32 (1:8, etil asetat/n-hekzan); verim %55.
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Bilesik 18

Bilesik 19

Bilesik 15— @

FTIR (ATR): v= 3081 ve 3012 (aromatik, =CH gerilimi), 2927, 2874 ve 2856 (alifatik, CH
gerilimleri), 1585 (C=C gerilimesi), 1463 ve 1359 (alifatik, dlizlem i¢i CH egilimleri), 1100

(C-N salinimi) cm™.

'H NMR (DMSO-ds, 500 MHz): 6= 1.64-1.80 (m, 8H, CH,), 2.27 (s, 6H, CHs), 3.47 (t, J=
6.62 Hz, 4H, CH,), 4.10 (t, J= 6.62 Hz, 4H, CH,), 6.05 (s, 1H, CH), 6.70 (s, 2H, Haromatik),
6.94 (d, J= 8.19 Hz, 2H, aromatik), 7.00 (s, 2H, Haromatik), 7.15 (d, J= 8.51 Hz, 1H,
aromatik), 7.31 (dd, J= 2.20; 8.51 Hz, 1H, Haromatik), 7.35 (d, J= 8.19 Hz, 2H,

Haromatik), 7.63 (s, 1H, Haromatik) ppm.

13¢ NMR (DMSO-dg, 125 MHz): 6= 21.14 (2xCH3), 28.42 (2xCH,), 29.53 (2xCH,), 34.52
(2xCH,), 35.68 (CH), 44.41 (2xCH,), 109.77 (2x=CH), 114.75 (Cq), 118.39 (2xCAr), 122.89
(2xCAr), 126.97 (Cq), 127.15 (Cq), 127.25 (CAr), 127.43 (CAr), 128.73 (CAr), 131.13
(CAr), 131.31 (Cq), 133.60 (Cq), 134.78 (Cq), 140.80 (Cq) ppm.

UV (Amaxs CH2Cl2) : 295 nm (c= 3.5x10*, A= 1.52, €= 4x107).
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5.4.11 Bilesik 19'un Polimerlestirimesi (Bilesik 20)

PVA, K,COj

DMF,A

100 mL'lik iki boyunlu balondaki PVA (60 mg) Uizerine 3 mL DMF ilave edilerek 100
°C'deki yag banyosunda azot atmosferinde geri sogutucu altinda PVA ¢o6ziinene kadar
karistinldi. Karisimin Gzerine, porselen kroze icinde kizdirilan K,CO3 (70 mg) eklendi.
Yaklasik 1 saat karistirildi. Reaksiyon ortamina 2 mL DMF'te ¢oziilen Bilesik 19 (110 mg)
tek seferde eklendi. Cozeltinin rengi kremden turuncuya déndigiinde TLC kontroli
yapilarak reaksiyon sonlandirildi. Balona kiiglik buz pargalari atilip karistirildi. Polimer

¢Okti ve stzdlda.

Acik turuncu renkli polimer; verim % 47.

5.4.12 Bilesik 20'nin Spektroskopik Analiz Verileri
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FTIR (ATR): v= 3348 (OH gerilimi), 3026 (aromatik, =CH gerilimi), 2930 ve 2874 (alifatik,
CH gerilimleri), 1557 ve 1486 (C=C gerilimleri), 1367 (alifatik, dizlem i¢i CH egilmesi),
1165 (C-O gerilmesi), 1049 (C-N salinimi) cm™.

'H NMR (DMSO-dg, 500 MHz): 6= 1.41-1.47 (p, 4H, CH;), 1.78-1.84 (p, 4H, CH,), 1.93
(d, J='18.91 Hz, 2H, CH,), 2.32 (s, 6H, CHs), 3.50 (t, J= 6.30 Hz, 4H, CH,), 3.97 (t, J= 6.62
Hz, 1H, CH), 4.07 (t, J= 6.93 Hz, 4H, CH;), 6.15 (s, 1H, CH), 6.53 (s, 2H, aromatik), 6.98
(d, J='8.19 Hz, 2H, aromatik), 7.03 (s, 2H, aromatik), 7.17 (d, J= 4.72 Hz, 1H, aromatik),
7.27 (d, J=8.51 Hz, 1H, aromatik), 7.35 (d, J= 1,57 Hz, 2H, aromatik) ppm.

uv (hmax; CH2C|2)Z 295 nm.
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5.5 Bis(indolil)metan Bilesiklerinin Bromlandirilmasi

5.5.1 2-(Bromo(2,4-diklorofenil)(5-metil-1H-indol-2-il)metil)-5-(bromometil)-1H-

indol Bilesiginin Sentezlenmesi (Bilesik 21, C;5H15BrsCl;N3)

Bilesik 15 (0.25 mmol) schlenk sisteminde ¢éziiciisiiz olarak 180 °C'ye isitildi. Uzerine
5.0:5.5:0.12= Bilesik 15/NBS/AIBN (mol) oranlarina gore sirasiyla NBS ve AIBN ilave
edildi. 5 saat sonra 2 mL CCl, ilave edildi. 1 saat kaynatildi. Bromlanmis Griin oldugu

dustnilen maddeleri saflastirmak icin 1:5 etil asetat/n-hekzan ¢6ziicli sistemi ile kolon

NBS, AIBN

-
y

CCly, A, N,
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kromatografisi uyguland. istenilen saflastirma saglanamadigindan kolondan alinan

eluatlara preparatif ince tabaka kromatografisi uygulandi.

Sari yagimsi madde; Ri= 0.53 (1:5, etil asetat/n-hekzan); verim % 40.

— 1 Bilesik 21
ABN<-—— @

® ———> Bilesik 15

NBS <€«—— et

F--F--F--t--t--

5.5.2  Bilesik 21'in Spektroskopik Analiz Verileri

FTIR (ATR): v= 3055 (aromatik, =CH gerilimi), 2922 ve 2853 (alifatik, CH gerilimleri),
1668, 1585 ve 1546 (C=C ve C=N gerilimleri), 1467 ve 1376 (alifatik, diizlem ici CH

egilimleri, 1098 (C-N salinimi) em™.

'H NMR (CDCls, 500 MHz): 6= 1.97 (s, 3H, CHs), 2.26 (s, 3H, CHs), 6.82 (s, 1H, CH), 7.09
(dd, J= 1.26; 8.19 Hz, 2H, aromatik), 7.18 (d, J= 1.89 Hz, 1H, aromatik), 7.47-7.49 (m,
1H, aromatik), 7.57-7.59 (m, 2H, aromatik), 7.72 (dd, J= 1.89; 3.78 Hz, 1H, aromatik)

ppm.

UV (Amax, CH2Cl2): 410 nm (c= 1,67x10™, A= 0.33, e= 2x10°).
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BOLUM 6

BILESIKLERIN KUMASLARA UYGULANMASI VE TEST SONUCLARI

Sentezlenen Bilesik 1, 2 ve 20 uygun kumaslara uygulanmis ve teste génderilmistir.

6.1 Uygulama Yapilmamis Kumas

isletmede 10 m iSKO 68580 kumasi dokutuldu ve baskiya hazir asamada numune alinip
teste yollandi; islem gérmemis kumas UPF= 27 tespit edildi (INTERTEK Rapor Numune
Kodu= B-1; INTERTEK Rapor No= TURT150039645; iSKO Rapor No= 2015-B1231).
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TURT150039645 B1

Numberof ~ UVA UVB  ULTRAVIO WA we
Specimen TRANSMIT TRANSMIT ~ LET ~ BLOCKING BLOCKING
TANCE ~ TANCE PROTECTI (4l V|
(315-400  (280-315 ON
nm) (%) nm) FACTOR

(UPE)
1 6.1 23 286 939 917
2 52 16 39.7 94.8 98.4
3 49 18 364 95.1 98.2
4 6.7 25 213 933 975
5 48 18 38.2 95.2 98.2
6 6.2 21 30.0 93.8 979

AVERAGE 5.6 202 33.37 94.35 97.98

STANDARD

DEVIATION 0.79 0.34 5.36 079 0.34

ULTRAVIOLET PROTECTION VALUE for LABEL (According to ASTM D 6603- Unprepared Specimen); 27

Sekil 6.1 Uygulama yapilmamis kumasin UPF Testi
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Sekil 6.2 Uygulama yapilmamis kumasin giin isiginda goértinimi

6.2 Bilesik 1

3.67 g Bilesik 1, 50 mL DMSO’da ¢ozildi. Bu ¢ozelti yapilan denemeler sonucunda
uygun goriilen ISKO recgeteli 50 g baski patina karistirilarak, kumasa uygulandi. Son

olarak kaplanmis kumasa 130°C‘de firinda 3 dakika fixe islemi yapildi.

Kaplamali kumasin; (INTERTEK Rapor Numune Kodu=2s, Intertek Rapor No=
TURT150057342) UPF degerinin 40+ (excellent)’a yiikseldigi gbzlenmistir.

Kaplamali kumas antibakteriyal aktivite gostermistir.

Kaplamali kumaslarda kabul géren pH 4.5-7 arasindaki degerlerdir. Bilesik 1 igin pH

6.11 olarak saptanmistir.
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TURT150057342 2S

Number of UVA UVB ULTRAVIO UVA uvB
Specimen TRANSMIT TRANSMIT LET BLOCKING BLOCKING
TANCE TANCE PROTECTI (%) (Go)
(315-400  (280-315 ON
nm) (%) nm) FACTOR
(UPF)
1 0.1 0 15047 99.9 100.0
2 0.1 0.1 13107 99.9 99.9
3 0.5 0 1655 .5 995 100.0
4 0.7 0 1617.9 99.3 100.0
5 0.2 0.1 2383 4 99.8 99.9
6 0 0.1 1783.0 100.0 99.9
AVERAGE 0.27 0.05 1709.2 99.73 995
STANDARD
DEVIATION 0.27 0.05 366.56 0.27 0.05

Excellent UV-protection category to UPF Value 40 or greater.

Sekil 6.3 Bilesik 1 Uygulanmis kumasin UPF testi

ANTIBAKTERIYAL AKTIVITE: AATCC 147:2011
(Tekstil Numunelerinde Antibakteriyel Aktivitenin Degerlendirilmesi: Paralel Cizgi Metodu)

SONUC

inhibisyon Alani {mm) "™’ Mikroorganizma Uremesi ¥

0 )

{-) Islem gérmis numunenin direkt altinda bakteri kolonilerinin tremedidgi gézlenmistir. Numune
gevresinde inhibisyon alani olusmamistir. (ETKILI)

Aciklama:

' Test numunesinin cevresindeki inhibisyon alani genisligi (mm) (bakterinin Gremedigi temiz alan)

= (-) Numune altinda mikroorganizma dredigi g6zlenmemistir.

Mikroorganizma

Staphylococcus aureus ATCC 6538 (Gram(+))

Numune Ebati 25x%50 mm
inkiibasyon Sicakhigi 37°C+2°C
inkibasyon Zamani 18-24 saat

Yikama Sayisi

Yikama Metodu

Sekil 6.4 Bilesik 1 Uygulanmis kumasin antibakteriyal aktivite testi
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Sekil 6.5 Bilesik 1 Uygulanmis kumasin gilin 1siginda gérinimd

nN/ ‘

6.3 Bilesik 2

@)

J

1.0 g Bilesik 2, 50 mL DMSQ’da ¢o6ziildi. Bu ¢ozelti yapilan denemeler sonucunda
uygun goriilen ISKO recgeteli 50 g baski patina karistirilarak, kumasa uygulandi. Son

olarak kaplanmis kumasa 130°C‘de firinda 3 dakika fixe islemi yapildi.

Kaplamali kumasin; (INTERTEK Rapor Numune Kodu=9s, Intertek Rapor No=
TURT150076000) UPF degerinin 40+ (excellent)’a ylikseldigi gbzlenmistir.

Kaplamali kumas antibakteriyal aktivite gostermistir.
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Kaplamali kumaslarda kabul géren pH 4.5-7 arasindaki degerlerdir. Bilesik 2 igin pH

6.36 olarak saptanmistir.

DRY

Number of UVA uvB ULTRAVIOLET | UVA blocking (%) UVB blocking

Specimen TRANSMITTAN | TRANSMITTANC PROTECTION (%)

CE (315-400 nm) | E (280-315 nm) FACTOR (UPF)

1 2.8 0.1 196.8 97.2 99.9
2 34 0.1 254.3 96.6 99.9
3 2.8 0.2 195.9 97.2 99.8
4 2.3 0.2 232.7 97.7 99.8
3 2.5 0.1 228.7 97.5 99.9
6 2.5 0.2 232.7 97.5 99.8

AVERAGE: 2.72 0.15 223.52 97.28 99.85

STANDARD 0.39 0.05 22.89 0.39 0.05

DEVIATION:

*ULTRAVIOLET PROTECTION

FACTOR FOR LABEL +40

Sekil 6.6 Bilesik 2 Uygulanmis kumasin UPF testi

ANTIBAKTERIYAL AKTIVITE: AATCC 147:2011
(Tekstil Numunelerinde Antibakteriyel Aktivitenin Degerlendiriimesi: Paralel Cizgi Metodu)

SONUC

inhibisyon Alani (mm)""’

Mikroorganizma Uremesi ™

0

)

(-) Islem gérmis numunenin direkt altinda bakteri kolonilerinin tremedigi gozlenmistir. Numune
cevresinde inhibisyon alani olusmamistir. (ETKILI)

Aciklama:

"' Test numunesinin cevresindeki inhibisyon alani genisligi (mm) (bakterinin Gremedigi temiz alan)

2} (

-} Numune altinda mikroorganizma udredigi gézlenmemistir.

Mikroorganizma

Staphylococcus aureus ATCC 6538 (Gram(+))

Numune Ebati 25x50 mm
[nkﬂbasyon Sicakhidi 37°Cx2°C
Inkiibasyon Zamani 18-24 saat

Yikama Sayisi

Yikama Metodu

Sekil 6.7 Bilesik 2 Uygulanmis kumasin antibakteriyal aktivite testi
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Sekil 6.8 Bilesik 2 Uygulanmis kumasin giin i1siginda gérinimu

6.4 Bilesik 20

3.0 g Bilesik 2, 50 mL DMSO’da ¢6zlldi. Bu ¢ozelti yapilan denemeler sonucunda
uygun goriilen iSKO regeteli 50 g baski patina karistirilarak, kumasa uygulandi. Son

olarak kaplanmis kumasa 130°C‘de firinda 3 dakika fixe islemi yapildi.

Kaplamali kumasin; (INTERTEK Rapor Numune Kodu=64, Intertek Rapor No=
TURT150076000) UPF degerinin 40+ (excellent)’a ylikseldigi gdzlenmistir.
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Kaplamali kumas antibakteriyal aktivite gostermistir.

Kaplamali kumaslarda kabul géren pH 4.5-7 arasindaki degerlerdir. Bilesik 1 i¢in pH

6.45 olarak saptanmistir.

DRY

Number of UVA UVB ULTRAVIOLET | UVA blocking (%) |  UVB blocking

Specimen | TRANSMITTAN | TRANSMITTANC | PROTECTION (%)

CE (315-400 nm) | E (280-315nm) | FACTOR (UPF)

1 0.2 0.1 516.0 99.8 99.9
2 0.2 0.1 1929.3 99.8 99.9
3 0.2 0.1 13794 99.8 99.9
4 06 0.1 7356 99.6 99.9
5 0.3 0.1 1868.5 99.7 99.9
6 0.3 0.1 13719 99.7 99.9

AVERAGE; 0.30 0.10 1300.12 99.7 99.9

STANDARD 0.15 0.00 576.87 0.15 0.00

DEVIATION:

“ULTRAVIOLET PROTECTION

FACTOR FOR LABEL +40

Sekil 6.9 Bilesik 20 Uygulanmis kumasin UPF testi
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ANTIBAKTERIYAL AKTIVITE: AATCC 147-2011

(Tekstil Numunelerinde Antibaktenyel Aktivitenin Dederlendinlmesi: Paralel Cizgi Metodu)

SONUG

inhibisyon Alani (mm) "’

Mikroorganizma Uremesi @

0

(-)

(-) Islem gdrmis numunenin direkt altinda bakteri kolonilerinin Gremedidi gdzlenmigtir. Numune

cevresinde inhibisyon alani olusmamistir. (ETKILI)

Aciklama:

" Test numunesinin ¢evresindeki inhibisyon alani genisligi (mm) (bakterinin tGremedigi temiz alan)

@ (-) Numune altinda mikroorganizma wredigi gdzlenmemistir.

Mikroorganizma

Staphylococcus aureus ATCC 6538 (Gram(+))

Numune Ebati 25%x50 mm
Inkiibasyon Sicakhidi 37°cx2°C
Inkiibasyon Zamani 18-24 saat

Yikama Sayisi

Yikama Metodu

Sekil 6.10 Bilesik 20 Uygulanmis kumasin antibakteriyal aktivite testi

Sekil 6.11 Bilesik 20 Uygulanmig kumasgin giin 1siginda gorinimu
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BOLUM 7

TARTISMA VE SONUC

Anti-kanser 06zellik tasityan, biyo-uyumlu malzemelerin tasarlanmasi ve sentezi
ginimizde aktif bir arastirma konusudur ve gelecekte de bu alanin arastirma

perspektifinin gittikce biylyerek gelisecegini bugiinden dngdérmek zor degildir.

Tip, biyokimya ve farmakoloji gibi alanlarda bu yoénde yogun calismalar yapilmakta
fakat; genellikle sentezlenen malzemeler ilag ve/veya kozmetik sektoérlerinde
yogunluklu uygulama alanlari bulmaktadir. Tekstil alaninda glines radyasyonundan
koruyucu tekstiller ise; arastirmalari esnasinda kullanmak Uzere ileri teknoloji Grini
malzemelere gereksinim duyan uzay/havacilik Usleri, arastirma merkezleri v.b
tarafindan farkli ortam ve gevre kosullarinda kullanima yoénelik arastirilip tretilmekte
ve piyasa dizeyinde ticari anlamda satisi yapilmamaktadir. Giyilebilir 6zellikte tekstil
anlaminda, glines radyasyonuna dayanimi olan malzemelerden (Uretilen Urinlerin
genellikle spor giysileri, dalis kiyafetleri ve mayolar gibi uygulamalarda kullanimi
mevcuttur. Glnliuk giyilebilir tekstillerde ise isiga karsi renk dayanimini arttirmak ve
renklerde zamanla meydana gelen solmayl 6nlemek amaciyla fotodegradasyona
ugramayan yapilarda tekstil boyalari kullanilmakta ya da dayanimlarini arttiracak bu tir
yardimci malzemeler dogrudan boyalara ya da proseslere disaridan ilave edilmektedir.
Ancak bu tir tekstillerin glines radyasyonuna karsi koruyucu ozellikleri yetersiz ve
sinirhdir ve bu gereksinimlere tam anlamiyla cevap veren bir yayin/fikir henliz mevcut

degildir. Ginim{z itibariyle hizla ilerleyen cevresel tahribat goz 6niine alindiginda uzun
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vadede glines radyasyonundan koruyucu 6zellikleri daha fazla olan ve siirekli giyilebilir

tekstillerin Gretimine ihtiyag vardir.

Bu amacla planlanan tezde, farkl enerjilere sahip UV radyasyonu absorplama yetenegi
olan yeni organik bilesikler sentezlenmistir ve bunlarin literatlirde rapor edilen benzeri
malzemelerden daha yiliksek performanslara, daha genis uygulama alanina sahip,
tekstillere uygulanabilir ve Uretiminin ticarestirilebilir olmasi igin gerekli arastirmalar

daha sonra yapilacaktir.

Calismanin birinci asamasinda; UV radyasyonunu absorblama vyetenegi yiksek
olabilecek sekilde aromatik halkalari iceren aldehitlerin 5-amino-3-metilizoksazol ile
kondenzasyon reaksiyonundan yeni Schiff bazlari (Bilesik 1, 2, 4 ve 5) sentezlenmistir.
Bu Schiff bazlarinin yapilari spektroskopik calismalarla aydinlatiimistir. Bu bilesiklerin
karakteristik yapi tayini 'H NMR spektrumlarinda C=N baginda karbona bagh hidrojenin
en asagl alanda singlet olarak yer almasi ile net olarak yapilmaktadir. Ayrica 3¢ NMR
(APT) spektrumlarinda yine asagi alanda (yaklasik 160 ppm civarinda) imin karbonu

gozlenmektedir.

o-N O~N
X ~ /
co™ -
Bilesik 1 Bilesik 2

Bilesik 4 Bilesik 5

Calismanin ikinci asamasinda bu bilesiklerin bromlama reaksiyonlari ¢alisiimistir. Bu
amacla reaktif olarak NBS ve AIBN secilmistir. Asil planlanan izoksazol halkasinin metil
grubunu bromlandirmak olup bu calismalarda basari saglanamamistir. Bir dizi

reaksiyonlar calisiimis ancak C=N hidrojeni 6ncelikli olmak (zere aromatik bélgede
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brom igeren yeni bilesikler elde edilmistir. NBS/AIBN yerine NBS/benzoil peroksit ile

de calismalara devam edilmistir.

Bu nedenle 6ncelikle baslangic maddesi olan 5-amino-3-metilizoksazolun bromlanmasi
planlanmis ve amino grubu asetillendirilerek korunmustur. Ancak metil grubunda
bromlama saglanmasina ragmen hidroliz sirasinda maddenin siblimlestigi
saptanmistir. Bunun Uzerine baslangic maddesi olarak p-toluidin segilmistir. Amino
grubu hem asetil ve hem de BOC ile korunmustur. Bu koruma tamamlandiktan sonra
bromlama calismalari yapilmis ama oOncelikle aromatik halkadan bromlanan Griinler

yuksek verimle elde edilmistir.

UV-radyasyonunu absorblama yetenegi yiksek olabilecek sekilde aromatik halkalari
iceren aldehitlerin 5-amino-3-metilizoksazol ile kondenzasyon reaksiyonundan yeni
Schiff bazlarindan bilesik 1 ve 2 ayri ayri kumaslara uygulanmis ve oldukga basarih

sonuglar elde edilmistir.

Diger taraftan, bis(indolil)metan tlrevleri de ila¢ kimyasinda oldukca aktif rol oynayan
bilesiklerdir. ilk kez turpgillerde kesfedilen bu bilesikler &strojen metabolizmasini
diizenleyicidir ve insanda kanser hiicrelerinin azaltilmasinda faydalidir. Son vyillarda
antikanser, antimikrobiyal, antifungal, agr kesici, antiinflamatuar ve kardiyovaskdiler
Ozellikte umut verici biyolojik aktivitesi olan bircok bis(indolil)metan tirevi

sentezlenmistir [37].

indol tiirevlerinden indometasin ve tenidap' in ates diisiiriicii ve agrikesici 6zellikleriyle
antiinflamatuar aktiviteye sahip oldugu bulunmustur. indol bilesiklerinin &dem

olusumunu azalttig1 kanitlanmistir [37].

Bircok indol tirevinin de antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu raporlanmistir. Bu
bilesiklerin meme kanserini Onledigi ve antibakteriyel ajan olarak yararli oldugu
kesfedilmistir. Kedmi ve calisma arkadaslari ve Hong ve grubu, 3,3-biindolilmetanlarin

prostat ve meme kanserinin dnlenmesinde faydali olduklarini bulmuslardir [38].
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Tam bunlardan dolayi bis(indolil)metan bilesikleri sentetik organik kimyada ilging hedef
molekiller haline gelmistir. UV absorbsiyonlarinin kirmiziya kaymasi farmakolojik
acidan aktif olan bu molekillerin tekstil tizerine de aktivasyonlarinin incelenmesini

ilging hale getirmis ve tarafimizdan incelenmistir.

Bu amacla, U¢ adet yeni bis(indolil)metan bilesigi (Bilesik 15, 16 ve 17) asagidaki
mekanizma dogrultusunda ylksek verimlerle sentezlenmistir. Aldehit olarak 2,4-

diklorobenzaldehit, p-florobenzaldehit ve 2,5-dimetoksibenzaldehit kullaniimistir.

R' ] [ R"
R R
H OH “OH

SN e, ", )
Oy - O S i
H H

R R:/\N/\/;

Iz

TZAN

+
TR

Sekil 7.1 Bis(indolil)metan bilesiklerinin sentezinin reaksiyon mekanizmasi
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Bilesik 16

Bilesik 17

Bu bilesiklerin  yapilari  spektroskopik c¢alismalarla aydinlatilmistir.  Infrared
spektrumlarinda NH gerilimi ve 'H NMR spektrumlarinda CH'a ait pikler ve aromatik
protonlar beklenilen kimyasal kaymalarda gézlenmektedir. Beklenildigi gibi yeni

molekdillerin UV spektrumlari kirmiziya kayma gostermistir.

2.0 4
1.5+
3
Q
c
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T 104
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o
<
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260 280 300 320
Wavelength (nm)

Sekil 7.2 Bilesik 15'in UV spektrumu
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Sekil 7.3 Bilesik 16'nin UV spektrumu
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Sekil 7.4 Bilesik 17'nin UV spektrumu

Bu bilesiklerle de bromlama g¢alismalarina devam edilmis ve bir dizi denemeler yapilmis
ama metil grubu yerine 6ncelikle CH hidrojeni bromlanmistir. Bu nedenle, baslangi¢
maddesi olan 5-metilindoliin NH grubuna 1,4-dibromobdtan ile uzun zincir takilmis ve
Bilesik 18 elde edilmistir. Bu bilesik de kaynaklarda bulunmamaktadir, yapisi

spektroskopik calismalarla aydinlatilmistir. Bilesik 18'den bis(indolil)metan bilesigi
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hazirlanmis ve bu sekilde uzun zincirde brom tasiyan yeni bilesik olan Bilesik 19 elde

edilmistir. Yapisi IR, 'H NMR ve *C NMR ile dogrulanmistir.

O,

Bilesik 18 Br

Bilesik 19

Calismanin son asamasinda bu bilesigin PVA ile polimerlestirme reaksiyonu calisilarak
yeni bir polimer bilesik 20 elde edilmistir. Bu polimer tekstile uygulanmig ve istenilen

sonuglar alinmistir.

Bilesik 20

Sonug olarak, tekstil alaninda UV radyasyonunu absorblayacagi diislintilen bir dizi yeni
molekiil sentezlenmistir. Olciilen UV bantlar bize bu alanda kullanilabileceklerini
gostermistir. Bu molekillerin polimerlestirme ve kumasa uygulama calismalari devam
edecektir. Diger taraftan, organik sentez acgisindan bir dizi yeni molekil literatiire

kazandirimistir.
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